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Aus der medizinischen Klinik Tübingen 
(Direktor: Prof. v. Romberg.) 

Über die Bedeutung des Keith-Flack’schen Knotens für 

den Herzrhythmus. 

Von 

Dr. Thor Jäger, Chicago. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Der von Keith und Flack entdeckte sog. Sinusknoten, der 
an der Grenze zwischen Vena cava superior und Vorhof liegt, hat 
in letzter Zeit durch die anatomischen Arbeiten von Walter Koch 
und Thorei allgemeineres Interesse auf sich gezogen. Koch 
stellte nicht allein beim Menschen seine genaue Lage, Ausdehnung 
und Blutversorgung fest, sondern hat auch das Vorhandensein des¬ 
selben Knotens bei verschiedenen Tieren, wie Hunden, Katzen usw. 
nachgewiesen. Aus der histologischen Ähnlichkeit, die dieser 
Knoten mit dem Taw’ara’sehen hat, schlossen nun verschiedene 
Physiologen und Kliniker (Hering, Mackenzie u. a.) auf seine 
Funktion. Sie waren der Ansicht, daß dieser Knoten ein dem 
Tawara’schen analoges Übergangsbündel zwischen der oberen 
Hohlvene und dem Vorhof bilde. Thor ei glaubt sogar eine direkte 
anatomische Verbindung zwischen diesem und dem Tawara’schen 
Knoten entdeckt zu haben. Klinisches Interesse gewann dieser 
Knoten durch die Vermutung Mackenzie’s u. a., daß der Knoten 
in einer gewissen Beziehung zu dem Auftreten der Arhythmia 
perpetua stehe. 

Zwei Wege stehen uns offen, um darüber ins klare zu kommen 
und die Funktion des Knotens kennen zu lernen: die experimen¬ 
telle und die klinisch-anatomische Methode. 

Auf Anregung Herrn Professor v. Romberg’s und mit Unter¬ 
stützung von Privatdozent Dr. Schlayer versuchte ich auf ex¬ 
perimentellem Wege seine Funktion zu erforschen. 

Deutsche« Arehiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 1 
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Meine Versuche wurden an Hunden und Katzen ausgeführt; 
bei beiden Tierarten ist, wie Koch gezeigt hat, der in Frage 
kommende Knoten ziemlich gut entwickelt. Ich hatte Gelegenheit 
bei Herrn Professor Aschoff in Freiburg persönlich mich über die 
anatomischen Verhältnisse des Knotens bei Mensch und Tier genau 
zu orientieren. Ich möchte auch an dieser Stelle Herrn Professor 
Aschoff und Herrn Dr. Koch meinen besten Dank dafür aus¬ 
sprechen. 

Die Methode, die ich bei meinen Versuchen anwandte, war 
folgende: 

Die Tiere wurden narkotisiert, und zwar benutzten wir zu diesem 
Zwecke bei Katzen Uretban und bei Hunden Morphin-Äthernarkose. 
Nach Einleitung von künstlicher Atmung wurde der Thorax eröffnet, das 
Herz durch Spaltung des Perikards freigelegt und das Perikard an die 
Thoraxwand angenäht. 80 wurde das Herz der Bewegung durch Re¬ 
spiration ziemlich entzogen. Um die Herzbewegungen graphisch zu 
registrieren, bedienten wir uns der Suspensionsmethode von Gas keil 
und Engel mann, da sie äußerst bequem ist und ausgezeichnete Resul¬ 
tate liefert. Dabei bleibt das Herz in situ; an der Herzspitze und 
vorderen Vorhofswand wird je ein Häkchen befestigt, die mittels eines 
Fadens die Bewegungen des Vorhofs und der Ventrikel auf zwei leichte 
unbelastete zweiarmige Hebel übertragen. Bei unseren Versuchen re¬ 
gistrierten wir stets die Bewegungen des rechten Vorhofes und des 
rechten Ventrikels. Die Schreibhebel wurden immer so gestellt, daß sie 
genau untereinander schrieben. Nachdem die normalen Herzbewegungen 
registriert waren, zerstörte ich den Knoten durch Brennen, worauf die 
Herzbewegungen wieder registriert wurden. Zum Brennen bediente ich 
mich des Thermokauters. Das Zerstören der Knoten ist der schwierigste 
Teil der technischen Ausführung der Versuche, da man den Grad des 
Brennens genau treffen muß. Nach vielen mißlungenen Versuchen be¬ 
obachtete ich, daß man kein zu heißes Eisen benutzen durfte, weil man 
damit zu leicht die Wand perforiert und dann das Tier an Verblutung 
zugrunde geht. Man darf kein weißglühendes, sondern nur ein rot¬ 
glühendes Eisen an wenden. Um ganz sicher zu sein, den Knoten zu 
treffen, zerstörte ich nicht allein den eigentlichen Knotenbezirk, sondern 
eine weit größere Fläche. Ihre Ausdehnung zeigt sich auf der bei¬ 
gegebenen Zeichnung (Fig. 1). Zugleich mußte auch tief genug gebrannt 
werden. Nach einiger Übung gelang es mir, die Gewebe bis zum Endokard 
zu zerstören, ohne eine größere Perforation zu bekommen. Blutungen 
durch kleine Perforationen hervorgerufen sind leicht zu stillen, wenn 
man die Perforationsstelle mit dem mäßig heißen Brenneisen berührt. 

Die geschilderten Versuche führte ich an 15 Hunden und 45 
Katzen aus; unter ihnen sind 8 an Katzen und 6 an Hunden 
ausgeführte einwandfrei gelungen, wie die mikroskopische Nach¬ 
prüfung zeigte. Die mißlungenen Fälle sind zum Teil zurück- 
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Zufuhren auf Perforation, die Verblutung der Tiere zur Folge hatte, 
zum Teil ergaben die mikroskopischen Untersuchungen nicht ge¬ 
nügende Resultate. Nach dem Versuche wurde das Herz einer 
mikroskopischen Nachprüfung unterzogen, und zwar nicht nur an 
Serienschnitten des eigentlichen Knotenbezirkes, sondern auch an 


Fig. 1. 

R. Herzohr 


Yen. cav. sup. 


Yen. cav. inf. 



R. Yentrikel 


Hnud. Die dunkle Stelle am R. Vorhof entspricht in ihrer Ausdehnung dem 

Braudschorf. 

Auf */» verkleinert. Nach einer Lumiere-Photographie. 

den Partien ober- und unterhalb dieser Struktur. Beim Hundeherz be¬ 
gann ich mit den Serienschnitten 1 cm oberhalb der oberen Herz¬ 
ohrkante und verfolgte sie nach unten bis 1 zu 1 */ a cm oberhalb 
der Atrioventrikulargrenze. 

Durch diese histologischen Untersuchungen habe ich mich 
überzeugt, daß die Knotenstruktur in der Tat zerstört war. Es 
ergab sich, daß selbst einwandfrei gelungene Knotenvernichtung 
keinerlei Rhythmusstörungen zur Folge hatte, wie ich überhaupt 
in keinem Fall durch meine ganzen Versuche hindurch eine 
solche beobachtet habe. Der Rhythmus wird durch die Zerstörung 
in gar keiner Richtung geändert. Das zeigt aufs deutlichste die 
nebenstehend wiedergegebene Kurve eines solchen einwandfreien Ver¬ 
suches (Fig. 2). Oben ist der Ventrikel, unten der Vorhof registriert; 
außerdem eine Zeitabscisse geschrieben. Der linke Teil der Kurve 
(Fig. 2 a) entspricht dem Rhythmus v o r der Zerstörung des Knotens, 
der zweite rechte Teil (Fig. 2b) demjenigen nach der Zerstörung 
des Knotens. Man sieht, daß das Herz seine rhythmische Tätig¬ 
keit ganz unbeeinflußt weiterführt. Die Schwankungen, welche in 

l* 
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der Kurve sichtbar sind, sind respiratorisch bedingt und haben 
nichts mit dem Herzrhythinus zu tun. Auch genaue Ausmessung 
ergab keine Unterschiede vor und nach Knotenzerstörung. Daraus 
geht hervor, daß der von Hering nach Zerschneidung des Sinus¬ 
knotengebietes beobachtete Stillstand des Vorhofes nichts mit der 
Zerstörung des Knotens zu tun haben kann. 


Fig. 2 a. 


Fig. 2 b. 


E.Ven¬ 
trikel 


R.Vor- 
hof A 


Zeit¬ 

schrei¬ 

bung 




Katze: 2a. Herzrhythmus vor der Zerstörung des Knotens. 

2b. Herzrhytlmms nach der Zerstörung des Knotens. 
Auf V 4 verkleinert. 


Bei Hunden und Katzen ist demnach der Knoten für den 
Herzrhythmus belanglos. Weitere Studien werden sich mit der 
Frage zu beschäftigen haben, ob er eine anderweitige Bedeutung 
für die Herzfunktion besitzt. 
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Aus der inneren Abteilung des städt. Katharinenspitals in Stuttgart 

(Direktor: Dr. K. Sick). 

Erfolg der spezifischen Therapie bei einem Fall von 
recidivierendem Tetanus. 

Von 

Dr. Max Leube, 

Oberarzt. 

(Mit 1 Abbildung.) 

So gut experimentell und theoretisch fundiert die Stellung des 
Tetanusheilserums ist, so sehr gehen bekanntlich die Ansichten 
über den praktisch therapeutischen Wert am kranken Menschen 
auseinander. Seit der Diskussion auf dem Chirurgenkongreß im 
Jahr 1906 hat sich daran nichts geändert und den kasuistischen 
und statistischen Veröffentlichungen, die seither erschienen sind 
und die sich zugunsten der Wirksamkeit des Heilserums aussprechen, 
stehen ungefähr ebensoviele gegenüber, die ihm einen heilenden 
Wert mehr oder weniger ganz absprechen. 

Im folgenden soll ein Fall mitgeteilt werden, der wohl als 
sicherer Beleg für die Wirksamkeit des Tetanusheil¬ 
serums angesehen werden kann und der in der Eigenartigkeit 
seines Verlaufs von kasuistischem Interesse zu sein scheint. 

Am 27. April 1908 trat in das Katharinenspital ein 17 jähriger 
Maurer W. K. ein, mit der Angabe, daß sich seit 5 Tagen eine krampf¬ 
hafte Starre im Unterkiefer und krampfartige Zuckungen im Bücken und 
in den Beinen einstellten. Über eine bestimmte Verletzung, die er in 
den letzten Wochen erlitten habe, kann er nichts angeben; in seinem 
Beruf habe er sich in letzter Zeit fast täglich kleine Schürfwunden an 
den Händen zugezogen, die er nicht weiter beachtete. 

Patient, von mittlerem Ernährungs- und Kräftezustand, bot beim 
Eintritt das exquisite Bild des Tetanus: das Gesicht ist zum Bisus 
sardonicus verzerrt, es besteht starker Trismus, hochgradige Starre der 
Bücken- und Bauchmuskulatur. Der tetanische Zustand breitet sich 
rasch auf die Muskulatur der Beine aus, während die Arme kaum be- 
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fallen Bind, Häufige außerordentlich schmerzhafte Reflexkrämpfe hei der 
geringsten Erschütterung. — An beiden Händen mehrfache Spuren von 
früheren Schürfungen, Schnitt- oder Sägewunden. Dieselben sind aber 
sämtlich vernarbt und älteren Datums. Die Temperatur betrug beim 
Eintritt 37,8. Der Urin hochgestellt, 1031 enthält eine Spur Albumen, 
ziemlich viel Urate, wenig Harnsäure. 

Nach dem skizzierten, durchaus eindeutigen klinischen Bild konnte 
an der Diagnose Tetanus kein Zweifel bestehen und Patient wurde sofort 
einer Behandlung mit Heilserum unterworfen. Auch nach Injektion von 
3 X 100 Antitoxineinheiten B e h r i n g’schen Serums nahm die Muskelstarre 
im Verlauf der nächsten Tage noch zu und erst nach einer Woche verlor 
das außerordentlich bedrohliche Krankheitsbild an Heftigkeit. Die febrile 
Temperatur fiel langsam zur Norm ab und gleichzeitig begann auch die 
Starre sich zu lösen, die Beflexkrämpfe wurden seltener, um allmählich 
ganz zu verschwinden. Die Lösung der Muskelstarre erfolgte in der 
Weise, daß der krampfhafte Zustand zuerst in der Extremitäten-, Rücken- 
und Bauchmuskulatur, dann in der Nacken- und Gesichtsmuskulatur 
zurückging, während er in dem erstbefallenen Bezirk, der Kaumuskulatur, 
am längsten vorhielt. — Nach 6 Wochen konnte Patient als arbeitsfähig 
entlassen werden. 

Am 15. Juli 1908 kommt Patient aufs neue in das Spital mit der 
Angabe, daß er bis dahin ohne Beschwerden gearbeitet habe, daß er 
aber seit 5 Tagen den Mund nicht mehr öffnen könne und ein lästiges 
Gefühl der Spannung im Rücken empfinde. 

Objektiv ließ sich ein ausgesprochener Trismus und eine tetanische 
Starre in der Muskulatur des Rumpfs und der Extremitäten konstatieren. 
Patient bekommt beim Eintritt 100 Antitoxineinheiten injiziert. Di» 
Erscheinungen der Starre bildeten sich verhältnismäßig rasch zurück und. 
Patient verläßt nach 14 Tagen geheilt das Spital und nimmt seine Arbeit 
wieder auf. 

Am 13. September 1908 wird Patient aufs neue eingeliefert. Seit 
10 Tagen sei wiederum allmählich zunehmend eine krampfhafte Starre 
der Muskulatur des Kiefers, des Gesichts, des Rumpfs und der Beine 
aufgetreten. Objektiv bot Patient dasselbe schwere Bild wie beim ersten 
Spitalaufenthalt; besonders ausgesprochen war die brettharte Spannung 
der Bauch- und Rumpfmnskulatur, so daß Patient wie ein Brett im Beti 
umgedreht werden konnte. Schwere tonische Reflexkrämpfe in der 
unteren Extremität. Kein Fieber, starke Schweißabsonderung. — Nach 
Injektion von 2X100 Antitoxineinheiten am 1. und 2. Tag lassen die 
Schmerzen und ebenso die Reflexstöße nach, doch bleibt die Steifigkeit 
der RumpfmuBkulatur noch längere Zeit bestehen . 1 ) In der Rekon- 
valescenz ergab die elektrische Untersuchung normales Verhalten der 
galvanischen Erregbarkeit, mit dem faradischen Strom dagegen ließ sich 
keine Einzelzuckung, sondern nur eine tetanische Zusammenziehung her- 
vorrufen. 


1) Herr Dr. Sick, dem ich für die freundliche Überlassung des Falles zu 
Dank verpflichtet bin. hat den Patienten in diesem Stadium im ärztlichen Ver¬ 
ein in Stuttgart vorgestellt (Württemb. med. Korrespondenzblatt 1909). 
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Nach 4 wöchentlichem Aufenthalt verläßt Patient das Spital. Es 
besteht noch ein gewisser Grad von Muskelsteifigkeit des Kumpfes. 
Extremitäten*, Gesichts* und Kieferrauskeln sind völlig frei. 

Da nach dem seitherigen Verlauf mit dem Auftreten neuer Kecidive 
bzw. Exacerbationen des bestehenden chronischen Tetanus gerechnet 
werden mußte, wurde Patient zu ambulatorischer Behandlung mit pro¬ 
phylaktischen Injektionen wiederbestellt. Nach einmaliger Verabreichung 
von 20 Antitoxineinheiten im Oktober 1908 blieb Patient aus, weil er 
keine nennenswerten Beschwerden mehr hatte. 

Am 11. Mai 1909 wurde Patient aufs neue in das Spital gebracht. 
Er gab an, daß sich seit Weihnachten, d. h. etwa 8 Wochen nach der 
letzten Injektion aufs neue die früheren Krämpfe im Gesicht, im Kumpf 
und in den unteren Extremitäten eingestellt hätten, alle Versuche nicht 
spezifischer Behandlung in einer Wasserheilanstalt, die er aufgesucht habe, 
seien ergebnislos gewesen, der Zustand sei immer schlimmer geworden. 

In der Tat zeigte Patient bei der Aufnahme das ausgesprochene 
Bild eines schweren Tetanus: hochgradiger Trismus, Opisthotonus, brett¬ 
harte Starre der Muskulatur des Kumpfs und der Extremitäten, außer¬ 
ordentlich häufige, heftigste, intensiv schmerzhafte Reflexkrämpfe! Tempe¬ 
ratur per axill. 38,2. 

Auf Injektion von 2X100 Antitoxineinheiten am 1. 
und 2. Tag nach der Aufnahme sinkt die Temperatur so¬ 
fort zur Norm ab und das Krankheitsbild, das wochen¬ 
lang allen anderen therapeutischen Versuchen gegenüber 
sich refraktär verhalten hatte, besserte sich in eklatanter 
Weise, die Reflexkrämpfe verschwinden nach einer Woche vollständig, 
nur die Starre der Kaumuskulatur blieb noch längere Zeit bestehen, 
ebenso eine gewisse Steifheit in der unteren Extremität, die noch lange 
sich erhielt und auch bei der Entlassung am 22. Juni noch nicht ganz 
behoben war. 

Zu erwähnen ist hier, daß sich seit der Beobachtung vom Oktober 1908 
eine Verbildung des Brustskeletts ausgebildet bat, die durch tiefe seit¬ 
liche Einziehungen im Gebiet der unteren Kippen beiderseits, verbunden 
mit einer Kyphose der Brustwirbelsäule, dem Thorax eine an die „Hühner¬ 
brust“ erinnernde Form geben. 

Rose beschreibt als Stadium ankyloticum ein Endstadium des 
Tetanus, eine Steifigkeit, die ihren Grund hat z. T. in nicht ganz 
behobener Starre der Muskeln und beginnender fettiger oder binde¬ 
gewebiger Degeneration derselben, z. T. aber auch in Ankylosen 
der Gelenke, die infolge der wochenlangen Feststellung durch die 
Starre eingetreten sind. So ist in unserem Falle offenbar die be¬ 
schriebene Deformität eine kombinierte Wirkung der lange be¬ 
stehenden tetanischen Starre der Rumpf- und Bauchmuskulatur, 
speziell der Recti und des von der Innenfläche des 6. bis 12. Rippen¬ 
knorpels entspringenden M. transvers. abdom. und stellt eine bis 
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jetzt nicht beschriebene seltene Dauerfolge des Tetanus am Brust¬ 
skelett dar (vgl. die beigefügte Abbildung). 



Patient von der Wirksamkeit der spezifischen Behandlung überzeugt, 
unterzog sich nach seiner Entlassung einer zweimaligen präventiven In¬ 
jektion und ist seither von Recidiven freigeblieben. 

Als er im Januar d. J. zur Beobachtung im Spital aufgenommen 
war, konnte kein pathologischer Befund — abgesehen von der erwähnten 
Verbildung des Thoraxskeletts — festgestellt werden, insbesondere keine 
Anzeichen einer noch bestehenden Muskelstarre. 

Es läge nahe, den vorliegenden Fall zu der seltenen Form 
des chronischen Tetanus zu rechnen, wie Rose in seiner Monographie 
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ihn als Tetanus tardissimus beschreibt, einen über Monate sich 
hinziehenden Starrkrampf mit wenig stürmischen Erscheinungen. 
Eine Dauer von über 6 / 4 Jahren freilich finde ich in der Kasuistik 
nirgends verzeichnet Der Subsumierung unter diese Form steht 
aber im Wege, daß Patient wenigstens nach den beiden ersten 
Attacken absolut keine tetanischen Symptome mehr zeigte, auch 
seiner Arbeit ohne Beschwerden nachgehen konnte. Vielmehr 
wurde er von dem ersten und zweiten Rückfall in voller Gesund¬ 
heit betroffen. Es liegt somit ein Fall von Tetanus vor mit echten 
schweren Recidiven, wie ich einen ähnlichen in der Literatur nicht 
beschrieben finde. Pathogenetisch ist das Bild wohl so zu deuten, 
daß an der Infektionsstelle Infektionskeime d. h. Sporen zurück¬ 
geblieben sind, die nach gewissen Zeiträumen zur Ausreifung ge¬ 
langten und durch ihr Gift den Körper intoxizierten. Man ist 
versucht, aus dem annähernd gleichmäßigen Intervall von zwei 
Monaten, in dem sich die Recidive folgten, auf einen Zusammen¬ 
hang mit etwaigen bestimmten Vegetationsperioden der Erreger 
zu schließen. 

Von besonderem Interesse erscheint uns aber der Einfluß der 
Seruminjektionen auf die Erkrankung. Gewiß kann niemand mit 
Sicherheit sagen, daß ohne dieselben die Heilung nicht ebenso ein¬ 
getreten wäre und daß ohne die präventive Serumbehandlung es 
sicher zu Recidiven gekommen wäre. Wenn oft gesagt wird, daß 
die leichten Fälle auch ohne Serum heilen und die schweren auch 
mit Serum sterben, so läßt sich gegen diesen Satz ein stringenter 
Beweis wohl überhaupt nicht erbringen, für die Frage, ob dem 
Serum ein therapeutischer Wert zukommt oder nicht, ist aber da¬ 
mit andererseits nicht viel besagt. Stets wird es der mehr oder 
weniger subjektive Eindruck am Krankenbett sein, der für das 
Urteil des Arztes maßgebend ist. Und von diesem Gesichtspunkt 
aus glauben wir, daß es den Tatsachen Gewalt autun hieße, wollte 
man die Serum Wirkung im vorliegenden Fall in Abrede ziehen. 
Tatsache ist, daß, als beim dritten Recidiv Patient 
mit voll ausgebildetem Tetanus in das Spital ge¬ 
bracht wurde, alle möglichen anderweitigen Mittel 
versagt hatten und daß die Injektion von 2 X 100 Anti¬ 
toxineinheiten genügte, das Fieber und das ganze 
bedrohliche Krankheitsbild, das bereits fünf Monate 
bestanden hatte, in kürzester Zeit zu beseitigen. 
Wenn das bei den drei ersten Attacken nicht mit solcher Deut¬ 
lichkeit in Erscheinung trat, so kann das an der Zufälligkeit eines 
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schlecht gewählten Zeitpunktes der Injektion gelegen haben, daß 
eben die unlösbare Verankerung des Giftes schon stattgefunden 
hatte und ein zur Bindung fähiges zirkulierendes Toxin zurzeit 
nicht vorhanden war, oder daran, daß die Dosis nicht ausreichte 
oder an anderen Gründen; an der Tatsache der Wirksamkeit 
ändert es nichts. 

Unter diesem Eindruck ist wohl auch die Annahme berechtigt, 
daß es die prophylaktische Serumbehandlung war, die das Auftreten 
weiterer Recidive verhindert hat. So ist unsere Beobachtung beim 
Tetanusrecidiv geeignet, der Ansicht von Kocher u. a., die haupt¬ 
sächlich auf Grund der Statistik der prophylaktischen Serum¬ 
behandlung das Wort reden, vom klinischen Standpunkt aus eine 
Stütze zu geben. 
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Über den Einflnß von Salzlösungen anf den Blntdrnck 
nnd Blntdrnckmessnngen während der Karlsbader Knr. 

Von 

Med.-Rat Dr. Ritter, 

Karlsbad. 

Das erhöhte Interesse, welches in neuerer Zeit der Physiologie 
und Pathologie des Kreislaufes zugewendet wurde, hat die beson¬ 
dere Aufmerksamkeit der Ärzte speziell auch auf das Verhalten 
des Blutdruckes gelenkt. Nicht nur, daß uns dessen Beobachtung 
wichtige diagnostische Merkmale an die Hand gibt, liefert sie auch 
wertvolle Anhaltspunkte für eine objektive Beurteilung unserer 
Therapie. Die Kontrolle des Blutdruckes ist deshalb für eine 
Reihe von Erkrankungen geradezu zur Kontrolle unseres ärztlichen 
Handelns geworden, und wer sich auf Grund der jetzt gebräuch¬ 
lichen Blutdruckmessungen einmal überzeugt hat von der unzu¬ 
verlässigen und auch den geübtesten Finger täuschenden palpa- 
torischen Schätzung des Blutdruckes, wird der Hilfe eines gut 
arbeitenden Manometers nicht mehr entbehren wollen. Gilt dies 
in erster Linie für die ärztliche Betätigung auf dem speziellen Ge¬ 
biete der Kreislaufstörungen, so doch nicht minder auch für eine 
vorwiegende Beschäftigung mit Krankheiten, welche erfahrungs¬ 
gemäß in ihrem Verlaufe die Zirkulationsorgane in Mitleidenschaft 
zu ziehen pflegen. Dies trifft nun insbesonders für die in Karls¬ 
bad zur Behandlung kommenden Zustände zu, welche, wie die Gicht, 
die harnsaure Diathese, Diabetes, gewisse Verdauungsstörungen, 
die Voraussetzungen für eine frühere oder spätere Beteiligung des 
Kreislaufes in sich tragen. Es erschien deshalb wünschenswert, 
das Verhalten des Kreislaufes, soweit es im Blutdrucke zum Aus¬ 
druck kommt, bei einer größeren Anzahl Karlsbader Patienten über¬ 
haupt einmal festzustellen und dann vor allem zu verfolgen, ob 
sich unter dem Einflüsse der Kur Veränderungen nachweisen lassen 
und in welcher Richtung sich dieselben bewegen. 
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Dabei konnte es uns zunächst weniger darauf ankommen, etwa 
eine spezifische und ausschließliche Wirkung des Karlsbader Wassers 
kennen lernen zu wollen. Denn da in den meisten Fällen die 
Trinkkur von Bädern und insbesondere von diätetischen Maßnahmen 
begleitet wird, konnten ja die sich ergebenden Veränderungen des 
Blutdruckes auch von diesen Faktoren allein abhängig sein. 

Praktisch wichtig schien es uns deshalb lediglich eine Vor¬ 
stellung von der Tendenz des Blutdruckes unter dem Einflüsse 
unseres Kurverfahrens überhaupt zu erhalten und auf alle Fälle 
darüber klar zu werden, ob und inwieweit die allgemein hygieuischen 
Anordnungen, mit welchen wir Veränderungen des Blutdruckes und 
speziell auch der Blutdrucksteigerung oft mit Erfolg begegnen, 
durch die Trinkkur gefördert oder beeinträchtigt werden. Eine 
Klarstellung dieser Frage war um so dringender, als in Ermange¬ 
lung positiver Angaben*) hierüber die öffentliche ärztliche Meinung 
desto bestimmter mit der Annahme rechnete, daß solche Kuren 
den Blutdruck unter allen Umständen erhöhen müßten. Die gün¬ 
stigen Erfahrungen, auf welche die Behandlung der erwähnten 
Krankheitszustände mittels unserer Quellen hinweisen kann, stehen 
freilich im Widerspruche mit jener Vorstellung und vertragen sich 
zu mindestens nicht mit einer Verallgemeinerung der unseren 
Trinkkuren supponierten blutdrucksteigernden Wirkung. Gegen 
eine solche lehnen sich aber auch die Ergebnisse sehr lehrreicher 
Untersuchungen auf, welche den Einfluß von intravenös zugeführten 
Salzlösungen bei Tieren nach verschiedenen Bichtungen und auch 
auf den Blutdruck zu ergründen bemüht waren. 

Schon Traube hat derartige Untersuchungen angestellt und die 
blutdrucksteigernde "Wirkung kleiner, die blutdruckvermindernde toxischer 
Dosen von Kalisalzen erkannt. 

Andere Beobachter, wie Worm, Müller u. a. sahen die Bedeutung 
von Salzinfusionen für den Blutdruck lediglich in deren rein plethorischer 
"Wirkung. 

Dieser Auffassung schließt sich neuerdings auch Starling 2 ) an, 
welcher bei 2 Hunden, denen er 500 bzw. 300 ccm normal Saline 
d. h. phys. NaCl-Lö8ung, als welche er eine 0,75°/ 0 , in "Wahrheit also 
hypotone Lösung bezeichnet, infundiert hatte, eine ganz kurz dauernde 
Blutdrucksteigerung beobachtet hat. Demgegenüber hat Münzer 8 ) 
nach Infusion 5—10 ° 0 Lösungen indiff. Salze stets eine Herabsetzung 
und insbesondere kurz vor dem Tode der Tiere ein rasches Sinken des 
Blutdruckes gefunden. 

1) Eine Veröffentlichung M ales che wsky's liegt nur in polnischem Texte vor. 

2) Starling. Journal of Physiol. XVI p. 159. 1899. 

3) Münzer. Arch. f. exper. Path. 41, 174. 
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Sehr eingehende Untersuchungen dieser Art verdanken wir Mayer 1 ), 
welcher nach Injektionen hypertonischer Lösungen indiff. Salze in die 
Arteria femoralis Erhöhung des arteriellen Druckes eintreten sah. 

Isotonische (1 °/ 0 ) Lösungen von NaCl erhöhten den Blutdruck nicht, 
wenn die injicierte Menge der Blutmenge des Tieres nicht ungefähr 
gleich kam. 

Isotonische Kalisalzlösungen ließen dagegen eine Steigerung des 
Blutdruckes erkennen. — Ebenfalls eine Steigerung des Blutdruckes 
beobachtete übrigens C. Mayer 2 ) auch nach Einverleibung hypertonischer 
Lösungen in den Magen von Tieren. 

Auch Magnus 3 ) hat in seinen umfassenden Versuchen über den 
Einfluß von Salzlösungen auf die Diurese den Blutdruck mehrfach be¬ 
rücksichtigt und dabei zwar kleine vorübergehende Blutdrucksteigerungen 
gesehen, dieselben aber wenigstens hinsichtlich der Diurese für belanglos 
gehalten. 

Als eine Folge direkter Herzwirkung betrachtet Dawson 4 ) die 
zum Teile erhebliche Blutdrucksteigerung nach intravenösen Sodagaben 
in Mengen von 1,8—4,4 °/ 0 des Körpergewichtes und Konzentrationen 
von 1 10 —1 °/ 0 NaHCOg in 0,8 °/ 0 NaCl-Lösung, welche Mischung stärker 
wirkte, als NaCl allein. 

Zn einer befriedigenden Lösung der Blutdruckfrage haben 
also, wie wir sehen, die angeführten Untersuchungen bisher nicht 
geführt. 

Man kann es auch von ihnen nicht erwarten, denn sie sind 
auf zu wenig einheitlicher Grundlage und unter Anwendung ver¬ 
schiedenartiger Versuchsanwendungen durchgeführt worden. 

Unter solchen Umständen schien es nützlich, zur Ausfüllung 
der noch vorhandenen Lücken neues Beobachtungsmaterial beizu¬ 
bringen. Die diesbezüglichen Untersuchungen, über welche an 
anderer Stelle noch ausführlich berichtet werden soll, habe ich im 
physiologischen Institut in München mit liebenswürdiger Unter¬ 
stützung der Herren Privatdozenten Dr. Seemann und Dr. P etter 
ausführen können und dabei zum erstenmal das von Prof. Frank 
und Dr. Petter konstruierte und beschriebene neue Federmano¬ 
meter, das wohl als Manometer der Zukunft gelten kann, an¬ 
gewendet. 

Schon die ersten Versuche ließen uns das auch von Magnus er¬ 
wähnte Bedenken gegenüber der Verwendung von 25 °/ 0 MgS0 4 -Lösung 
als Manometerfüllung empfinden, ja es konnte alsbald keinem Zweifel für 
uns unterliegen, daß die bei unserem Manometer unvermeidlichen und bei 


1) Mayer, Journal de Physiolog. 4, 425. 

2) Mayer, Compt. rend. soc. biol. 52, 523. 

3) Magnus, Archiv f. experiment. Path. 45, 210. 

4) Daws, Journ. exper. medic. 1905. 
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den älteren Instrumenten nur unter ganz bestimmten Bedingungen ver¬ 
meidliche Diffusionsaustausch von MgS0 4 -Lösung gegen Carotisblut in 
den meisten Fällen das frühzeitige Verenden der Tiere verschuldet batte. 

In einem ad hoc angelegten späteren Versuche zeigte es sich auch, 
daß eine Katze, welche verschiedene Salzinfusionen anstandslos vertragen 
hatte und sich gerade unter erhöhtem Blutdrucke befand, schon auf 1 ccm 
einer 25 °/„ Mg80 4 mit einem sofortigen steilen Abfall des Blutdruckes 
reagierte und nach dem langsam erfolgten Einlaufen des 5. ccm in die 
Vena jugularis verendet war. Diese giftige Eigenwirkung der MgS0 4 
macht aber die mit derselben versehenen Manometer speziell für Ver¬ 
suche, welche die Wirkung von Salzlösungen auf den Blutdruck dartun 
sollen, ungeeignet. 

Wenn wir die vorhandene Literatur unter dem Gesichtspunkte dieser 
Bedenken überprüfen, möchten wir vor allem hinter den Versuchsergeh- 
niesen Münzer’s, der den Blutdruck nach Infusion von 5—10°/ 0 NaCl- 
Lösung fast durchwegs sinken sab, die Tücken des MgS0 4 -Manometers 
vermuten. Für unser neues Federmanometer benutzten wir nach diesen 
Erfahrungen eine 2 °/ # Lösung von Na. citricum neutrale, welche zwar 
die Diffusion gegen das Blut hin ausschaltet, aber die Blutgerinnung in 
der Arterienkanüle nicht ganz ausschließt. Diesem Übelstande be¬ 
gegneten wir mit Sicherheit damit, daß wir das Manometer durch Ver¬ 
bindung mit einer Druckflasche unter einen Überdruck von 15—20 mm 
Hg setzten und durch zeitweises (alle 15—20 Minuten) Öffnen des Ver¬ 
bindungshahnes für einen kurzen Augenblick die Citratlösung gegen die 
Kanüle hindrängen und das Blut aus derselben in die Carotis zurück¬ 
spülen ließen. 

Die Spuren von Citratlösung, welche das Tier auf diese Weise be¬ 
kommt, Bind ohne Belang für dasselbe und für den Versuch. 

Als Versuchstiere dienten Kaninchen in Urethannarkose, in einem 
Versuche eine kurarisierte Katze, welcher wir in weiteren Versuchen 
den Vorzug geben möchten. Der Blutdruck wurde in der Carotis ge¬ 
messen, die Salzlösungen liefen erwärmt aus einer Bürette direkt in die 
Vena jugularis ein. 

Zur Anwendung gelangten Lösungen von Kochsalz, Glaubersalz und 
doppelt kohlensaurem Na., welche in ihren Konzentrationen gegenüber 
dem Blute zwischen 1 / 2 isotomisch und 4 fach isotomisch variierten und 
welche den Tieren 5—50 ccm-weiBe beigebracht wurden bis zu Ge¬ 
samtmengen, welche die Blutmengen derselben zum Teile erheblich über¬ 
schritten. 

Wenn wir die Ergebnisse dieser Versuche hier in wenigen 
Sätzen zusammenfassen, so muß vorangestellt werden, daß der Blut¬ 
druck durch solche Salzinfusionen zweierlei Wirkungen unterliegt: 
der Wirkung des Salzes an sich und derjenigen des Wassers. Die 
eigentliche Salzwirkung zeigen alle drei Salze in ausgesprochener 
Weise, vielleicht graduell etwas verschieden und zwar derart, daß 
dem Kochsalz die geringere aber anhaltendere, dem Glaubersalz 
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eine etwas stärkere aber rascher abklingende, dem NaHC0 8 die 
stärkste, indes ebenfalls verhältnismäßig kurz dauernde Wirkung 
auf den Blutdruck zukommt. 

Diese letztere äußert sich durchwegs in einer Zunahme des 
Blutdruckes, welche zwischen 15 und 50 °/ 0 des ursprünglichen 
Druckes schwankte, unter dem Einflüsse des NaHCO s sogar das 
Doppelte erreichte. 

Die Dauer dieser Erscheinung ist fast ausnahmslos eine nur 
vorübergehende und pflegt meistens nach 15—20 Minuten, oft noch 
rascher dem wiederkehrenden Normaldrucke zu weichen, ja den¬ 
selben zuweilen zu unterschreiten, wie es scheint, dann, wenn 
Wasser und Salze eine starke Diurese hervorgerufen und die vor¬ 
ausgegangene Plethora womöglich überkompensiert haben. 

Naturgemäß äußert sich die reine Salzwirkung am besten da, 
wo hypertonische d. h. zwei- bis dreifach isotonische Salzlösungen 
infundiert worden waren und zwar in kleinen Mengen von 5—10 ccm. 
Und daß dabei tatsächlich eine Salzwirkung zum Ausdruck kommt 
und nicht etwa eine Plethora, indirekt erzeugt durch Aufnahme 
von Wasser aus den Geweben in das Blut, beweist der Umstand, 
daß auch eine isotonische NaCl-Lösung, welche zu ihrer Verdün¬ 
nung kein Wasser aus den Geweben benötigt, in jenen kleinen 
Mengen noch eine deutliche Blutdrucksteigerung hervorbringt. 

Nach hypotonischen Lösungen steigt der Blutdruck erst bei 
Infusion größerer Mengen, Mengen, welche schon einen Zustand 
von Plethora bedingen können. 

Vermutlich dürften aber die Dinge in Wirklichkeit so liegen, 
daß alle diese indifferenten Salze, sobald sie in einer Konzentration 
ins Blut gelangen, welche die Konzentration des betreffenden Salzes 
im Blute selbst übertrifft oder gar blutfremd sind, wie das Na 2 S0 4 
eine Reizung für das Gefäßsystem bedeuten. 

Diese Reizung kommt je nach Umständen in einer mehr oder 
weniger starken und ebenso andauernden Blutdrucksteigerung zur 
Geltung. Nach der Beschaffenheit des Pulses, welche sich durch- 
gehends in einer ausgesprochenen Verlangsamung und zum Teil ganz 
beträchtlichen Vergrößerung des Pulses ausprägt, ist man geneigt, 
jene Reizung in die vasomotorischen Zentren der Medulla zu 
verlegen. 

Bei der besonders stark auftretenden Wirkung des NaHCO„ 
spielt vielleicht die Kohlensäure noch eine besondere Rolle. 

Wo die toxische Wirkung des MgS0 4 zu suchen ist und ob 
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dasselbe in dieser Hinsicht eine Ausnahme macht unter ähnlichen 
Konzentrationen anderer Salze, bedarf weiterer Aufklärung. 

Jedenfalls müssen wir im Prinzip an einer blutdrucksteigern¬ 
den reinen Salzwirkung der von uns angewendeten Konzentrationen 
festhalten und dieselbe streng unterscheiden von der Wirkung des 
mit den Salzen infundierten Wassers. 

Es wurde schon angedeutet und von jeher so angenommen, 
daß solche Salzinfusionen je nach ihrem Salz- und Wassergehalte 
direkt oder indirekt einen Zustand von Plethora erzeugen, welcher 
sich ebenfalls in einer mehr oder weniger deutlichen Blutdruck¬ 
steigerung manifestiert. Indes bedarf es hierzu keineswegs der 
großen Wassermengen, welche der Menge des Blutes nahe kommen, 
wie in den Versuchen von Major und auch von Starling. 

Denn, daß schon kleine Mengen Wassers bei einem 2 1 / 2 kg 
schweren Kaninchen jene rein plethorische Erhöhung des Blut¬ 
druckes bewirken können, zeigte sich in einem Falle, wo der in¬ 
folge von Salzlösung erhöhte Blutdruck nach reichlicher Diurese 
unter die Norm gesunken war und sich nach Infusion von 50 ccm 
destillierten Wassers nach anfänglichem Sinken neuerdings erhob, 
um erst bei 125 ccm Wasser unter den Erscheinungen der Hämo¬ 
lyse steil und letal abzufallen. 

Diese für den Einfluß des destillierten Wassers charakte¬ 
ristischen Erscheinungen pflegen bei Tieren, die zuvor weniger 
mit Salz angereichert waren, schon nach 20—30 ccm einzutreten. 

Auch die plethorische Blutdruckserhöhung ist im allgemeinen 
von nur kurzer Dauer und der Hauptsache nach wohl abhängig 
von der Diurese, analog der von Colombo x ) beschriebenen Beob¬ 
achtung an Menschen nach sehr reichlichem Milchgenuß. 

In einem NaCl-Versuche konnten wir allerdings die einmal 
erreichte Blutdrucksteigerung durch 5 Stunden verfolgen und weder 
durch konzentriertere noch dünnere Salzlösungen nennenswert be¬ 
einflussen. Und gerade dieses Versuchskaninchen hat während des 
ganzen Versuches auch gar keinen Harn entleert, während sowohl 
in anderen Kochsalz- wie insbesondere Glaubersalz- und NaHCO s - 
Versuchen meistens sehr bald eine wirkliche Harnflut sich einstellte 
und die infundierten Lösungen die Nieren wie durch ein Filter 
durcheilten. Mit dem Eintritte dieser Harnflut werden dann 
auch bei weiteren Salzinfusionen die Blutdruckänderungen un¬ 
deutlich. 


1) Colombo, Compt. rend. soc. biol. 58, 34—35. 
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Man könnte nun geneigt sein, aus diesen unseren Untersu¬ 
chungen eine Berechtigung jener Vorstellung abzuleiten, welche auch 
von den per os zugeführten Salzlösungen der Karlsbader Quellen 
ohne weiteres eine Steigerung des Blutdruckes erwartet. 

Aber man würde dabei die Rolle der Schutzvorrichtungen, 
welche dem Blute gegen eine Überschwemmung durch Wasser und 
Salz zu Gebote stehen, wesentlich unterschätzen. Denn berück¬ 
sichtigen wir, daß schon der gewalttätige Einbruch von Salzlösungen 
in das Blut, wie er in unseren Versuchen erfolgte, in kurzer Zeit 
überwunden und ausgeglichen wird, so werden wir dies gegenüber 
einem so harmlosen Eingriffe wie ihn das Trinken unseres ungefähr 
halb isotonischen (J = 0'29 °) Mühlbrunnen darstellt, um so sicherer 
voraussetzen dürfen. Indem dieses Wasser sowohl NaCl wie 
NaHCo 8 in einer Konzentration enthält, welche hinter derjenigen 
der gleichnamigen Blutsalze zurücksteht, eine eigentliche Salz¬ 
wirkung demnach hauptsächlich von dem Glaubersalze (0 23 °/ 0 = Vio 
blut-isotonisch) erwartet werden müßte, ist von vornherein eine 
irgendwie ausschlaggebende Einwirkung auf den Blutdruck kaum 
zu gewärtigen, wenigstens nicht bei annähernd normaler Funktion 
der erwähnten Schutzvorkehrungen. 

Man könnte nur noch an das Zustandekommen einer Plethora 
infolge unserer Trinkkuren denken. Indes lehren uns die über¬ 
zeugenden Untersuchungen Plehn’s 1 ) über die Wasserbilanz des 
Blutes, mit welcher Zähigkeit gerade der Wasserbestand des 
Blutes auch den stärksten Angriffen trotzt, mögen diese nun in 
Trockenfütterung, Schwitzprozeduren und Blutentziehungen allein 
oder alternierend mit übertriebener Wasserzufuhr bestehen. Auch 
Störungen der Wasserabgabe lassen den Wassergehalt des Blutes 
im ganzen unberührt (Nephritis, Hydrops, Diabetes insipidus), ja 
es wird z. B. bei Hydrops schon eine Verminderung des Wasser¬ 
gehaltes d. h. das Gegenteil von dem, was zu erwarten wäre, be¬ 
obachtet. 

Zwar sind die Bedingungen, unter welchen Plehn dem aus- 
getrockneten Organismus reines Wasser anbietet, nicht dieselben, 
wie bei dem Trinken unseres Wassers. 

Dieses begünstigt infolge seines hypotonen Charakters die 
Resorption von Wasser und Salz in hohem Grade und besitzt 
hierin ja gerade seinen Hauptwert als Spülwasser für die Gewebe. 
Aber, daß auch solche Spülwirkungen keineswegs mit einer 


1) Plehn, Deutsches Arch. f. klin. Med. 91, 1—41. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 
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Anhäufung von Wasser oder Salz im Organismus, mit einer 
Plethora einherzugehen brauchen, sagen uns klar die Unter¬ 
suchungen von Magnus, welcher als schließliches Resultat seiner 
Salzinfusionen sogar Salz- und Wasserentziehung feststellen konnte. 
Sowohl Magnus wie Plehn kommen in ihren Betrachtungen zu 
der Schlußfolgerung, daß sich die von ihnen beobachteten Er¬ 
scheinungen der Diurese bzw. Wasserbilanz des Blutes unter aktiver 
Anteilnahme der Kapillaren bzw. Endothelien derselben vollziehen 
und daß man dabei in letzter Instanz an die regulierende Herr¬ 
schaft des Nervensystems zu denken habe. Mit dieser Deutung 
steht die von uns in Anspruch genommene vasomotorische Reizung 
als Folge eines Mißverhältnisses zwischen Wasser und Salzen des 
Blutes in vollem Einklänge. 

Inwieweit sich nun alle diese Deduktionen in der Praxis er¬ 
füllen und aufrecht erhalten lassen, dazu sollen die folgenden 
Blutdruckmessungen einen kleinen Beitrag liefern. 

Dieselben wurden mittels des Sahli’sehen Tascbenmanometers an 
Patienten verschiedener Art während ihres Kurgebrauches ausgefiihrt. 
Eine besondere Auswahl wurde dabei nur insofern getroffen, alB mit 
Vorliebe solche Fälle untersucht wurden, welche Blutdruckänderungen 
vermuten ließen. Dio Blutdruckaufnahmen selbst erfolgten unter mög¬ 
lichst gleichbleibenden Bedingungen. Die gewonnenen Zahlen sind ohne 
Auswahl so zusämmengestellt, wie sie sich innerhalb der für diese Be¬ 
obachtung beabsichtigten Frist von ca. 2 Monaten ergeben haben und 
präsentieren sich in der folgenden Tabelle. 

Zahlreiche Blutdruckkontrollen, die zwischen die angeführten Zahlen 
fallen würden, sind der Kürze halber weggelassen. 

Aus den angeführten Zahlen entnehmen wir, daß in 57 Fällen 
der Blutdruck im Verlaufe der Kur eine Tendenz zur Abnahme 
gezeigt hat, welche zwischen 8 und 50 mm Hg schwankte, daß in 
4 Fällen der Blutdruck gleich und in 17 Fällen gegen Ende der 
Kur höher gefunden wurde wie am Anfänge. 

Wenn wir aber die Differenzen von 5 mm und darunter igno¬ 
rieren, so ergibt sich eine ausgesprochene Herabsetzung des Blut¬ 
druckes in 68 °/„, ein Gleichbleiben in 22 °/ 0 , eine Zunahme in 10% 
der Fälle. — Am deutlichsten und häufigsten finden wir eine Ab¬ 
nahme des Blutdruckes in Fällen, wo derselbe von vornherein 
erhöht war (über 140 nun) und zwar in 39 von 45 Fällen, d. h. 
in 87 %. 

Zu dieser Gruppe zählen auch 5 Fälle von Albuminurie. 

In 11 % der Fälle mit erhöhtem Anfangsblutdruck sehen wir 
keine Veränderung eintreten und nur in einem dieser Fälle (78) 
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sehen wir den Blutdruck noch weiter steigen unter dem Einflüsse 
der Kur. Es war dies ein Fall von Schrumpfhiere, wo die ohne¬ 
dies sehr mäßige Trinkkur eben wegen der Blutdrucktendenz nach 
wenigen Tagen abgebrochen wurde, der Blutdruck aber unter dem 
Gebrauche von Kohlensäurebädern, Schwitzbädern und Michdiät 
sogar einmal 220 mm erreichte und dauernd gesteigert blieb. — 
Einer ansgesprochenen Neigung zum Sinken des Blutdruckes 
begegnen wir auch in den Fällen, wo er schon im Beginne der 
Kur normal befunden wurde (110—140 mm), nämlich in 48%, 
während wir ihn in 41% dieser normalen Fälle keine Änderung 
erleiden und dreimal d. h. in 10% die Norm überschreiten sehen. 
Diese Überschreitungen betrafen einen Fall von hochgradiger Adi- 
posis (31) und je einen Fall (49, 58), wo Strophantus bzw. Digi¬ 
talis verordnet und genommen worden war. — In 4 Fällen endlich 
von herabgesetztem Anfangsblutdruck finden wir nach der Kur 
Erhöhung desselben, sicherlich mitverursacht durch das beabsich¬ 
tigte Kräftigungsverfahren, welches in solchen Fällen von all¬ 
gemeiner Schwäche oder Herzschwäche infolge von Adipositas die 
dabei in Frage kommende ohnedies milde Trinkkur hinsichtlich 
des Blutdruckeinflusses übertönt. 

Dies sei erwähnt zur Begründung und Betonung der Tatsache, 
daß wir bei allen unseren Beobachtungen nur zweimal eine unbe¬ 
absichtigte und unerwünschte Blutdrucksteigerung nachgewiesen 
haben, in je einem Falle von Nephritis (78) und Adiposis (31). 

Die bei weitem überwiegende, ja herrschende Richtung, in 
welcher sich der Blutdruck bei unseren Kuren bewegt, ist ganz 
offenkundig die abnehmende und wir glauben auch keinen Fehl¬ 
schuß zu tun, wenn wir diese Erscheinung nicht so sehr in den 
Begleitumständen der Diät, der Bäder und der allgemeinen Hygiene 
begründet erachten, als vielmehr in dem direkten Einflüsse unseres 
hypotonen Karlsbader Wassers. 

Eine solche Wirkung kann uns nach den vorausgegangenen 
Ausführungen nicht einmal überraschen, denn eine blutdruck¬ 
steigernde Überflutung des Blutes mit Salzen und Wasser, wie 
dies im Experimente erzwungen werden kann, ist ja beim 
Trinken unseres Wassers unter normalen Verhältnissen ausge¬ 
schlossen. Die Durchleitung desselben durch den Organismus, 
die sich ja zweifellos abspielt, vollzieht sich eben unter der Herr¬ 
schaft der die Bilanz des Blutes regulierenden Faktoren, und sie 
vollzieht sich offenbar im Sinne der von Magnus für die Diurese 
gewonnenen Gesichtspunkte, wonach unser Wasser analog den 
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Salzlösungen in den Versuchen von Magnus je nach vorwiegender 
Entziehung von Salz oder von Wasser im einen Falle blutver¬ 
dünnend, im anderen Falle antiplethorisch wirkt, in beiden Fällen 
also eine Herabsetzung des Blutdruckes begünstigt. 

Es leuchtet nach dem Gesagten aber auch ein, daß jede 
Störung in dem Zusammenarbeiten der für die Erhaltung der 
Wasser- und Salzbilanz des Blutes maßgebenden Regulatoren, sei 
es, daß der Resorptionsapparat oder das Herz oder das Gefäßsystem 
oder die Nieren ihren Dienst versagen, bei Zufuhr von Salz¬ 
lösungen gerade im Blutdruck ihren Ausdruck finden muß. 

Dieser Tatsache und den daraus etwa entspringenden Konse¬ 
quenzen können wir mangels jedweder zuverlässigen Berechnung 
und Voraussage im einzelnen Falle durch nichts besser gerecht 
werden, als durch fleißige Kontrolle des Blutdruckes, welcher in 
Zukunft mehr und mehr über unseren und ähnlichen Kuren 
wachen sollte. 
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Akustisch erkennbare kurze Zeitintervalle. 

Von 

Richard Geigel, Würzburg. 

(Mit 1 Abbildung:.) 

Nach der von mir gegebenen Erklärung 1 ) wird ein „Ton“ an 
Herz und Gefäßen dadurch gebildet, daß elastische, schwingungs- 
fahige Körper ein einzigesmal aus ihrer Gleichgewichtslage ge¬ 
rissen werden und dann schwingen. Beim „Geräusch“ aber ge¬ 
schieht dies eine, wenn auch kurze, Zeit lang immer und immer 
wieder. Beim Ton ist die erste Schwingung die stärkste, jede 
folgende bis zum Verschwinden des Schalls schwächer, beim Geräusch 
dagegen wird erst eine ganze Anzahl von annähernd gleichen 
Schwingungen erzeugt, und erst wenn die bewegende Ursache, die 
Bewegung des Blutes, aufhört, werden die Schwingungen kleiner, 
erfolgt das Abklingen des Schalls. 

Ein Herz- oder Gefäßton erscheint uns dann als verdoppelt, 
w T enn beide Teile der Schallwahrnehmung durch eine, w f enn auch 
noch so kurze Pause, von Stille getrennt sind. Es kann aber auch 
Vorkommen, daß ein Schall noch nicht ganz abgeklungen ist und 
dann schon ein zweiter einsetzt, plötzlich den abklingenden ersten 
verstärkt. Es scheint dann ein Schall aus zwei ineinanderfließen¬ 
den zusammengesetzt, und in der Diagnostik heißt man derartige 
Töne an Herz und Gefäßen gespaltene Töne. 

Die Spaltung des ersten Herztones habe ich früher 2 ) auf eine 
Mischung von Herz- und Gefäßton zurückgeführt, die durch die 
Dauer der Verschlußzeit (0,06 bis 0,07 Sekunden) voneinander ge¬ 
trennt sind. Woher ich in meiner damaligen Publikation das 
Citat habe „nach Helmholtz vermag das menschliche Ohr noch 


1) Yircb. Arch. Bd. 141. 

2) Muucli. med. Wochenschr. Nr. 17, 1906. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Akustisch erkennbare kurze Zeitintervalle. 


25 


zwei kurze Schallerscheinungen als getrennt zu erkennen, wenn 
sie sich in einem zeitlichen Abstand von nur 0,01 Sekunden folgen“, 
das weiß ich heute selber nicht. Seither habe ich die akustischen 
Originalabhandlungen von Helmholtz zu anderen Zwecken genau 
durchstudiert, jene Angabe aber nicht gefunden. Noch mehr, ich 
vermisse eine diesbezügliche Untersuchung in der Literatur über¬ 
haupt. Nach Helmholtz (dieses Citat ist sicher)* kann ein Ohr 
bei einem auf dem Pianoforte gespielten Triller die Töne noch ein¬ 
zeln wahrnehmen, wenn ihrer nicht mehr als 10 in der Sekunde 
angeschlagen werden, sonst wird der Triller verschwommen. Alfred 
Mayer 1 ) hat genauere Versuche hierüber angestellt und die Größe 
der Pause bestimmt die zwischen zwei rasch aufeinander folgenden 
Tönen liegen muß, damit diese vom Ohr noch als getrennt bemerkt 
werden. Er fand dabei, daß diese Pause bei tiefen Tönen kleiner 
ist als bei hohen. Hohe aufeinander folgende Töne werden vom 
Ohr also leichter getrennt als tiefe. Z. B. wurde die Trennung der 
Töne durchs Ohr gestattet bei C (64 Schwingungen) durch eine 

Pause von Sekunden bei C'" (1024 Schwingungen) durch eine 

von Sekunden. 

204 

Das sind nur Untersuchungen, die sich auf musikalische Töne 
(Klänge) und auf oft sich folgende Einzeltöne beziehen. Mir aber kam 
es darauf an, immer nur zwei aufeinander folgende Geräusche (im 
physikalischen Sinn) zu untersuchen, die wenigstens eine nicht zu 
entfernte Ähnlichkeit mit Herz- und Gefäßtönen haben. Nicht 
Doppeltöne, wie bei der Angabe von Helmholtz ferner, sondern 
gespaltene haben einen Augenblick mein Interesse erregt. Von 
Untersuchungen über solche gespaltene Töne habe ich in meiner 
eigenen, ziemlich reichhaltigen Bibliothek nichts gefunden und 
eher und leichter, als daß ich noch weiter suche, mache ich es 
selber. 

Es gehört dazu eine Vorrichtung, die es erlaubt zweimal sehr 
rasch nacheinander einen kurzen Schall (einen Knall) zu erzeugen 
und die dazwischen verflossene Zeit sehr genau zu messen. Ah! 
quel bonheur! Das geht, das geht mit einem Stück Holz. 

Aus einem harten (Weißdorn-) Holz ist eine kleine Fallvor¬ 
richtung (s. Fig.) gedreht. Sie besteht aus einem äußeren Zylinder, 
dnrch den ein innerer ganz locker hindurchgesteckt ist, oben 

1) Cit. nach Schäfer in Nagel's Hantlb. d. Physiol. 3. Bd. p. 505f. 
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dick, daß er nicht herausfällt, ln der Figur 1 ) (natürliche Größe) 
ist der innere der Deutlichkeit halber etwas nach oben gezogen, 
in den Versuchen ruht er oben fest auf dem äußeren und schaut 
dabei unten genau um 1 cmm heraus. Drei gleich lange Zwirns¬ 
fäden, oben zu einem Knoten geschürzt, gestatten, das 
kleine Ding senkrecht zu heben und aus beliebiger, an 
einem Maßstab zu messender Höhe, auf eine Unterlage 
fallen zu lassen. Es stößt so der innere Zylinder 
eher auf die Unterlage und erzeugt einen Schall, 
dann trifft der äußere, der einen um 1 cm weiteren 
Weg zurückgelegt hat, auf die Unterlage und erzeugt 
wieder einen Schall. Die Differenz der Wegstrecken 
beträgt immer 1 cm. Diese Weglänge wird bei 
größerer Geschwindigkeit in kürzerer Zeit zurück¬ 
gelegt, die beiden Knalle liegen zeitlich näher anein¬ 
ander. Dies geschieht, wenn der ganze Körper aus 
größerer Höhe fällt. Man braucht also nur die Fall¬ 
vorrichtung aus einer größeren Höhe fallen zu lassen, 
um die Differenz zwischen ersten und zweiten Schall 
zu verkleinern und zu beobachten, bei welcher Fallhöhe noch ein 
deutlich „gespaltener Ton“, bei welcher nicht mehr gehört wird und 
aus den bekannten Fallgesetzen läßt sich dann die Zeitdifferenz zwi¬ 
schen erstem und zweitem Schall beide Mal berechnen. 



Ein frei fallender Körper, der den Weg = s zurücklegt, braucht 
dazu bekanntlich die Zeit 

'-w- 

worin die Konstante g die Beschleunigung durch die Gravitation 
in jeder Sekunde angibt. 

Hebt man die Fallvorrichtung mit dem unteren Rand des 
äußeren Zylinders auf die Höhe = s und läßt das Ganze fallen, so 
erzeugt der äußere Zylinder seinen Knall auf der Unterlage nach 

der Zeit t 2 = 1/ —, der innere Zylinder ist aber schon früher unten 

angekommen, sein Weg war um 1 cm kürzer und er hat seinen 

-i / 2 Ys—1) 

Knall schon nach der Zeit t x = y ~ v ~ erzeugt. 

Die Differenz 


erzeugt. 


-VV-) 


2 (s—1; 


1) Ans meinem „Leitfaden der diagnostischen Akustik 11 , F. Enke 1Ü08. 
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gibt also unmittelbar das Zeitintervall zwischen beiden kurzen 
Schallen in Sekunden an. 

In der nachfolgenden Tabelle ist diese Zeitdifferenz t s — t x 
für Fallhöhen (des äußeren Zylinders) von 2 bis 20 cm ausgerechnet. 
Dabei ist für die Konstante g der Wert 980,8467 cm eingesetzt, 
wie er sich nach der revidierten Formel von Helmut 1 ) berechnet, 
wonach für einen Ort von der geographischen Breite q> sich ergibt 
g = 978,046 (1 + 0,005302 sin a <p — 0,000007 sin* 2 tp) 
(Geographische Breite von Würzburg, q> = 49° 26' 37") 
Daraus folgt g = 980,8467 cm. 

Da in allen weiteren Rechnungen fünfstellige Logarithmen 
benutzt wurden, kam der gekürzte Logarithmus 

log g = 2,99160 

zur Verwendung. Weiter unten wird man erkennen, warum ich 
das vorausschicke. 


Tabelle. 


s 


t 2 t A 


s 



2 

cm 

.... 0,01871 Sek. 

12 

cm 

.... 0,00665 Sek. 

3 

v 

.... 0,01435 

5? 

13 


.... 0,00639 „ 

4 


.... 0,01210 

•« 

14 

?« 

.... 0.00615 ,, 

5 

•• 

.... 0,01066 


15 

n 

.... 0,00593 „ 

6 


.... 0,00964 


16 

r 

. . . . 0,00574 „ 

7 

* 

.... 0,00386 


17 

n 

. . . . 0,00556 „ 

8 


.... 0,00825 

n 

18 

n 

.... 0,00540 „ 

9 


.... 0,00775 

?• 

19 


.... 0,00525 „ 

10 

•V 

.... 0.00732 

>1 

20 

j? 

. . . . 0,00511 „ 

11 

n 

.... 0,00698 

» 





Die Versuche wurden so angestellt, daß ich neben einem senk¬ 
recht aufgestellten Zentimetermaß die kleine Fallvorrichtung auf 
ein Blatt Löschpapier niederfallen ließ, um einen klirrenden Schall 
zu vermeiden. Bei geringen Fallhöhen (immer des äußeren Zylinders) 
war ein deutlich doppelter, dann deutlich gespaltener „Ton“ zu 
vernehmen. Die Spaltung war noch bei einer Fallhöhe von 15 cm 
zu erkennen, bei 16 cm nicht mehr. Hieraus ergibt sich (vide Ta¬ 
belle), daß eine Zeitdifferenz von 0,00593 Sekunden noch den Ein¬ 
druck einer Spaltung der Schallempfindung gab, eine von 0,00574 
nicht mehr, so war es bei vielen Versuchen, doch darf nicht ver¬ 
schwiegen werden, daß öfter auch dieser Stelle der Tabelle benacli- 


1) Wüllner, Lehrb. d. Exp. Phys. 6. Aufl. 1906 I. Bd. p. 181. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 









28 


Geigel 


Digitized by 


barte Zahlen erhalten wurden, was bei der numerischen Kleinheit der 
Differenzen zwischen den verschiedenen Werten von t a — tj in diesem 
Bereich der Tabelle nicht verwunderlich ist. Doch kann ich be¬ 
haupten, daß ein Unterschied in der Zeit von 0,0002 Sekunden, wie 
er zwischen den beiden Werten 0,00593 und 0,00574 sich findet, 
eine so minimale Differenz in der Tat bei großer Aufmerksamkeit 
sich dem Ohr bemerkbar macht: das eine Mal noch gerade erkenn¬ 
bare Spaltung des Schalls, das andere Mal nicht mehr. Bei diesen 
Versuchen war der erste Schall merklich so stark, als der zweite, 
denn der äußere Zylinder wog 10,0, der innere 10,65 g. Es ließ 
sich erwarten, daß die zur erkennbaren Spaltung nötige Zeitdiffe¬ 
renz größer werden müßte, wenn der erste Knall der stärkere wird. 
Deshalb habe ich die Versuche wiederholt und innen einen neuen 
gedrehten Zylinder eingesteckt von 21,1 g Gewicht, also rund 
doppelt so schwer als der äußere. Die Energie des Stoßes auf die 
Unterlage muß dann beim ersten Schall doppelt zu groß sein als 
beim zweiten. Die Versuche ergaben wahrnehmbare Spaltung bei 
12 cm Fallhöhe, anscheinend einen Schall bei 13 cm Fallhöhe, also 
Spaltung erkennbar bei einer zeitlichen Differenz von 0,00665 Se¬ 
kunden, nicht mehr erkennbar bei einer von 0,00639. 

Umgekehrt habe ich auch innen einen leichten Zylinder ver¬ 
wendet, dabei auf den äußeren eine Korkscheibe von 0,2 g Gewicht 
auflegen müssen, damit der zu lang geratene innere Zylinder wirk¬ 
lich nach unten den äußeren um genau 1 cm überragte. So wog 
der äußere Zylinder 10,2 g und der innere w r og 5,3 g, also rund 
die Hälfte. Jetzt ergab sich, daß die Spaltung der Schallwahr¬ 
nehmung nach einer Fallhöhe von 17 cm, nicht aber bei einer von 
18 cm erkennbar war, d. h. eine zeitliche Differenz t 2 — t, = 0,00556 
machte noch den Eindruck von Spaltung des Schalls, eine von 
0,00540 nicht mehr. 

Ich muß gestehen, daß mir die minimalen Unterschiede in 
diesen Zeiten, die erst die vierte Dezimale betreffen, also Zehn¬ 
tausendstel Sekunden betragen, selbst verdächtig vorkamen. Es 
wäre merkwürdig, wenn so kleine zeitliche Differenzen noch die 
Qualität eines Gehöreindrucks beeinflussen könnten. Allein ich 
habe erst die Versuche angestellt und dann die Rechnung und 
muß wohl oder übel das Versuchsresultat als zu Recht bestehend 
ansehen. Dabei muß man auch bedenken, daß bei meinen Ver¬ 
suchen immer nur zwei durch eine minimale Zeit getrennte Reize das 
Gehörorgan treffen, nicht ihrer mehrere, daß also von einer Summa¬ 
tion der Reizwirkung keine Rede sein kann. Ferner wird man 
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ein wenden, daß die Schwingungen des Trommelfells, ganz abgesehen 
von dem physiologischen Mechanismus sicher nicht in einer so ver¬ 
schwindend kleinen Zeit abklingen können. Aber das brauchen sie 
auch gar nicht, denn nicht „verdoppelte Töne“, sondern nur 
„gespaltene“ werden untersucht, also nur die merkliche Ver¬ 
stärkung von Schwingungen, die noch nicht abgeklungen sind, 
durch einen erneut daher kommenden Schall. Da mein Ohr, trotz 
eines verschwindend kleinen Krankenmaterials, doch nicht ganz 
ungeübt ist. verdoppelte Herztöne von nur gespaltenen zu unter¬ 
scheiden, habe ich auch versucht, die zeitliche Differenz festzustellen, 
die zwischen den beiden Knallen beim Aufschlagen der Fallvor¬ 
richtung nötig ist um etwas zu erzeugen, das ich als einen „Doppel¬ 
ton“, nicht mehr einen „gespaltenen“ ansprechen müßte. 

Die Versuche ergaben sowohl beim Gewicht des inneren 
Zylinders = 16,65, als auch beim schwereren von 21,1 g: Doppel¬ 
ton bei 4 cm Fallhöhe, gespaltenen bei 5 cm Fallhöhe, also Doppel¬ 
ton bei t,—t^ = 0,01066 Sek gespaltenen bei 0,00964. Es sind 
dies merklich größere Zahlen und diesmal liegt die Differenz 
zwischen beiden wenigstens in der dritten Dezimalstelle, betrifft 


YÖÖO * mmer noc h verdächtig klein genug! 


Liegt vielleicht in der Versuchsanordnung ein Fehler? Die 
Zahlen werden aus den bekannten Fallgesetzen abgeleitet, die 
gelten aber nur für den freien Fall im luftleeren Raum. Aller¬ 
dings fallen alle Körper auch in der. Luft anfangs gleich 
schnell und der Luftwiderstand ist nicht von merklichem Einfluß 
darauf. Aber man kann ja einmal eine obere Grenze bestimmen, 
unter welcher der Einfluß des Luftwiderstandes auf die Versuchs¬ 
resultate jedenfalls bleiben muß. 

Ob ein Körper sich in Luft mit der Geschwindigkeit c oder 
die Luft sich gegen den Körper mit der Geschwindigkeit c bewegt, 
ist für die Wirkung gleich. Die Luft erteilt dem Körper eine Be¬ 
schleunigung von 

ayc 2 

<p = - ' 

P 

wenn c die Geschwindigkeit, a den Querschnitt der Fläche, an den 
der Luftwiderstand anzieht, y das Gewicht der Volumseinheit Luft 
und p das Gewicht des Körpers bedeutet. Die kreisrunde End¬ 
fläche meiner Fall Vorrichtung hat einen Radius von 1,3, y beträgt 
0,001293 (ohne Rücksicht auf Temperatur, Barometerstand, Feuchtig¬ 
keit), p (für den mittelgroßen inneren Zylinder) 20.65, alles in 
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Zentimeter-Grammaß. Für c (Zentimeter in der Sekunde) setzen wir 
die Weglänge s ein nach der Gleichung 

c* = 2sg 

dann ist die Beschleunigung, welche der fallende Körper bei einer 
Fallhöhe von s cm durch den Luftwiderstand nach oben erhält 


(P 


o 

-/ 


2 “?!. sds = “>'*.s’ 


nicht mehr als solche bemerkt wird. Eine Differenz von 


Um diesen Wert muß der Wert von g = 980,847 jedesmal 
verkleinert werden, um aus der Fallhöhe die Fallzeit zu berechnen. 
Tut man dies, so erhält man für 

s = 15 cm t 9 — tj = 0,00810 Sekunden 
s = 16 cm t, — t, = 0,00 702 Sekunden 
statt wie früher (vide Tabelle!) 

für s = 15 cm L, — tj = 0,00 593 
s = 16 cm t, — t, = 0,00574 

Berechnet man also, wie dies hier geschehen, den Einfluß des 
Luftwiderstandes auf die Fallvorrichtung, so ergibt sich, daß eine 
Zeitdifferenz von 0,008 Sekunde noch als Spaltung, eine von 0,007 

1 

1000 

Sekunde wird also schon am Schalleindruck kenntlich, immerhin 
eine merklich bedeutendere Größe, als wenn man in der Rechnung 
den Luftwiderstand nicht in Anschlag bringt. 

Das ist aber auch das äußerste, was der Luftwiderstand an 
den ursprünglich erhaltenen Zahlen ändern kann und es ist durch¬ 
aus wahrscheinlich, daß er in viel geringerem Maß einwirkt. Denn 
allgemein wird angegeben, daß der Luftwiderstand bei kleinen 
Geschwindigkeiten nicht proportional dem Quadrat der Geschwindig¬ 
keit, sondern einfach proportional derselben, anfangs wohl noch 
langsamer wächst. Dann wäre 

0 = a ' —, und da c = \ 2 s g ist 

p ° 

so käme 


3 


a y \2ß 
1> 


I s-d s 


2 ay\ 2 g (l 1 

T> * * S 

3 p 
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Führt man die Rechnung für alle Werte von s in der Tabelle 
durch, so ergibt sich, daß nirgends der Wert von log g = 2,00160 
geändert wird, die anzubringende Korrektur durch das berechnete 
«fl ist zu klein dazu und es beständen die in der Tabelle vor¬ 
getragenen Werte also wirklich zu Recht, wenn innerhalb ihrer 
Grenze der Luftwiderstand nur proportional der ersten Potenz der 
Geschwindigkeit wächst. 

Ich habe noch einen Kon troll versuch augestellt, dessen Resultat 
auch dafür spricht, daß letztere Annahme zutrifft. Die von mir 
angestellten Versuche haben nämlich den Mißstand, daß mit 
wachsender Fallhöhe zwar die Differenz zwischen erstem und 
zweitem Schall immer kleiner wird, zugleich aber jeder Schall auch 
immer lauter, was vielleicht von Einfluß auf die Perzeption der 
Spaltung des Schalles sein kann. Deswegen habe ich den Versuch 
wiederholt, indem ich durch Einlegen eines Korkrings oben auf den 
äußeren Zylinder dafür sorgte, daß der innere unten nur um 0,5 cm 
herausschaut, die Differenz der Fallhöhe also nicht 1, sondern 1 / J cm 
beträgt. Es ergab sich, daß eine „Spaltung des Tons“ erkennbar 
war bei 6 cm Fallhöhe, nicht mehr bei 7 cm. Die nachher aus¬ 
geführte Berechnung ergab (ohne Luftwiderstand) 

für s = 6 cm t, — t x = 0,00471 Sekunden 
s = 5 cm t 9 — t, = 0,00 433 Sekunden 
also Zahlen die noch kleiner sind als die früher bei größeren Fall¬ 
höhen erhaltenen. Bei leiserem Schall ist offenbar die Fähigkeit 
des Ohrs kleine Zeitintervalle zu bemerken eine noch feinere. 

Hiernach muß ich behaupten: Eine zeitliche Differenz zwischen 
zwei rasch aufeinander folgenden kurzen Schalleindrücken (Knallen) 

6 

wird noch vom Ohr erkannt, wenn sie rund ^qqq (oder höchstens 


Sekunden beträgt. Eine Verkürzung, welche nur Bruchteile 


von Mikrosekunden, jedenfalls nicht mehr als ^qqq Sekunde be¬ 


trägt, ist schon von Einfluß auf den Schalleindruck und kann aus 
einem „gespaltenen“ einen „einfachen Ton“ machen. 

Ursprünglich habe ich diese „Experimentaluntersuchung“ mit 
dem famosen Stück Holz nur angestellt, um für mich die Frage zu 
entscheiden, ob die Dauer der Verschlußzeit am Herzen (bekanntlich 
rund 0,06 bis 0,07 Sekunden) hinreicht für die von mir gegebene 
Erklärung des gespaltenen Herztones. Diese Frage ist für mich 
in bejahendem Sinn erledigt. Aber die Untersuchung hat, wie es 
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mir scheinen will, auch eine allgemeinere physiologische Bedeutung 
durch den geführten Nachweis gewonnen, daß außerordentlich kleine 


Zeitdifferenzen, 


1000 


Sekunde und darunter noch von Einfluß auf 


die Qualität einer Gehörswahrnehmung sein können, wenn zwei 
Schalleindrücke sehr rasch aufeinander folgen. 

Nachdem der Fallapparat einmal da ist (er hat 75 Pfennig 
gekostet), kann ich auch noch die Versuche weiter ausspinnen, da¬ 
mit besser schwingungsfähige Unterlagen, Metall-, Glasplatten durch 
den fallenden Körper zum Tönen bringen, Klirrtöne, hohe und tiefe 
untersuchen, leisen und lauten Schall, aber man muß nicht zu an¬ 
spruchsvoll sein. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Bonn. 

(Direktor: Prof. F. Schultze.) 

Aber das Konzentrationsvermögen der Niere bei Diabetes 
insipidus nach organischen Hirnerkranknngen. 

Von 

Prof. Rudolf Finkelnburg. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Seitdem wir durch die interessanten Beobachtungen von T a 11 - 
quist(l) und E. Meyer (2) den Einfluß verschiedener Kostarten 
auf die Größe der Harnausscheidung bei dem echten Diabetes 
insipidus kennen gelernt, konnte der günstige Einfluß einer salz- 
nnd eiweißarmen Diät an zahlreichen Kranken dieser Art nach¬ 
geprüft und bestätigt werden (Finkelnburg (3), Seiler (4), 
Engel (5). 

Es darf jetzt als sicher gelten, daß der an primärer Poly¬ 
urie Leidende sich bei einer Zunahme der durch die Nieren aus¬ 
zuscheidenden Stoffwechselprodukte ganz anders verhält wie der 
Normale und der an primärer Polydipsie Erkrankte. Wäh¬ 
rend letztere einen je nach der Menge der harnfähigen Ausschei¬ 
dungsstoffe mehr oder weniger konzentrierten Urin zu liefern ver¬ 
mögen, hält sich beim echten Diabetes insipidus die Harnkonzen¬ 
tration annähernd auf gleicher Höhe. Durch dies gegensätzliche 
Verhalten sind wir demnach unter Umständen in der Lage, eine 
primäre Polydipsie von echter primärer Polyurie zu unterscheiden. 
Freilich ist eine derartige diagnostische Abgrenzung der beiden 
Polyuriearten nur dann gestattet, wenn die Flüssigkeitsein- und 
ausfuhr einer genügenden Kontrolle unterliegt. Da auch der Poly¬ 
dipsiekranke infolge seiner „Dursthyperästhesie“ auf salzreichere 
Nahrung nicht selten mit stärkerem Durstgefühl und stärkerer Wasser- 
aufnahme reagiert, so kann nur durch Kontrolle im Isolier¬ 
raum, die eine Überschreitung der gestatteten Flüssigkeitsmenge 
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mit Sicherheit ausschließt, das Konzentrationsvermögen des Poly- 
diptikers erwiesen werden. Bei Freiversuchen kann durch heim¬ 
liche Flüssigkeitszufuhr, zu der auch der anscheinend willigste und 
zuverlässigste Kranke bei Zunahme des Durstes immer wieder 
neigt, eine Einbuße an Konzentrierfähigkeit auch bei 
Polydipsiekranken vorgetäuscht werden. 

Sehen wir von einer Reihe in dieser Hinsicht nicht eindeu¬ 
tigen Untersuchungen ab, so ist es durch genügend einwandsfreie 
Beobachtungen erwiesen, daß der Entziehungsversuch, falls seine 
Durchführung vom Kranken gestattet wird, für die Erkennung 
einer primären Polydipsie in zweifelhaften Fällen von entscheiden¬ 
der Wichtigkeit sein kann. 

Noch nicht entschieden ist dagegen die Frage, ob tatsächlich 
in allen Fällen von echtem Diabetes insipidus als 
Ursache der Polyurie eine abnorme Nierentätigkeit 
in Gestalt eines verminderten Konzentrationsver¬ 
mögens anzunehmen ist. Es ist mir beim Tier gelungen, ein¬ 
wandsfrei nachzuweisen, daß die nach Hirnläsion auftretende 
primäre Polyurie mit erhaltener Konzentrations¬ 
fähigkeit einhergeht (1. c.) und es bedarf noch weiterer Unter¬ 
suchungen am Menschen, ob der als Begleiterscheinung 
organischer Hirnerkrankungen auftretende Diabetes sich 
ebenso verhält wie der sogenannte idiopathische, für den wir 
eine nervöse Grundlage nicht nachweisen können. Diese Lücke 
soll durch die nachfolgenden Beobachtungen ausgefüllt werden, in 
denen gleichzeitig der Versuch gemacht wurde, durch genaueres 
Verfolgen der halbstündlichen und stündlichen Harnausscheidungen 
einen besseren Einblick in die zeitlichen Schwankungen der Wasser- 
und Salzausscheidung zu gewinnen. 

Beobachtung 1. 

Diabetes insipidus als Begleiterscheinung cerebraler 

Lues. 

Der 30 jährige Schmied B. aus Remscheid, dessen Vater an Phthise 
gestorben ist und dessen Bruder an Lupus leidet, wurde zum erstenmal 
im Oktober 1902 aufgenommen, nachdem sich im April d. J. ohne be¬ 
sondere Veranlassung allmählich stärkeres Durstgefühl, vermehrte 
TJrinausscheidung und allgemeine Mattigkeit eingestellt hatten. 
Potus, Lues negiert; kein Kopftrauma. Seit Juni stellten sich Schwindel- 
gefühl, Schmerzen im Hinterkopf und in der Wirbelsäulengegend ein, 
und ziehende Schmerzen nicht lanzinierender Natur in beiden Beinen, 
so daß er ganz arbeitsunfähig wurde. 
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Objektiv fand sich von Beiten der Brust- und Bancborgane außer 
einer erheblich vergrößerten palpablen Milz nichts Krank¬ 
haftes. Es bestand eine Pupillendifferenz (r ) 1) und doppelseitige 
reflektorische Pupillenstarre bei erhaltener Konvergenz- und 
Akkommodationsreaktion. Der Augenhintergrund bot ein normales 'Ver¬ 
halten. Sehnen-Hautreflexe ohne Störung, Motilität und Sensibilität intakt; 
keine Zeichen abgelaufener Syphilis. Die tägliche Menge des eiweiß- 
und zuckerfreien Urins schwankte zwischen 9 und 12 1 bei einem spez. 
Gewicht von 1002—1003. 

Die eingeleitete spez, Behandlung blieb ohne jeden Einfluß auf die 
Menge des Urins, ebenso die sonstigen Versuche mit Opium, Atropin. 
Zeitweise traten sehr heftige Kopfschmerz- und Schwindel¬ 
anfälle auf, die Bettruhe nötig machten. 

Im Dezember 1909 fand die zweite Aufnahme statt. In der Zwischen¬ 
zeit batte der Zustand sich nicht wesentlich geändert. Die Polyurie 
und der Durst sind seit dem Jahre 1902 ständig vorhanden 
gewesen, so daß monatelange Arbeitspausen nötig waren. Sobald der 
Kranke den Versuch machte, das Wassertrinken einzuschränken, stellten 
sich stärkere nervöse Beschwerden ein, Unruhe, Zittern der 
Hände, Schlaflosigkeit, Appetitmangel. Vor allem war es aber 
eine bald auftretende Trockenheit im Munde, die ihn zwang beim Essen 
mehr zu trinken. In letzter Zeit soll die Geschlechtskraft nachgelassen 
haben. Viel Kopfschmerzen und Schwindelgefühl. 

Die Untersuchung ergab auch diesmal außer der ‘ Milzvergrößerung 
und einer jetzt geringen Lebervergrößerung von seiten der Bauch- und 
Brustorgane nichts Abnormes. Der Kranke machte einen recht elenden 
Eindruck. Hämoglobin 75 (Sahli), Zahl der roten Blutkörperchen 
4,8 Millionen, Blutdruck 1S0 / 8V Wassermann positiv. Von seiten 
des Nervensystems: Beiders. reflektorische Pupillenstarre bei normalem 
Augenhintergrund. Leichte Parese des linken Abducenz, geringe 
Hypästhesie im rechten oberen Trigenimusast. Rechter 
Kniescheibenreflex lebhafter wie der linke. Plantarreflexe sehr lebhaft; 
kein Babinski. Keinerlei Gefühlsstörungen an Rumpf oder Extremitäten, 
keine Verspätung der Schmerzleitung, Urin und Stuhlentleerung un¬ 
gehindert. Es besteht starkes Durstgefühl, das zwar am besten durch 
kaltes Wasser, aber auch durch andere Getränke befriedigt wird. Das 
Durstgefühl soll Nachts viel quälender sein wie am Tage, ebenso die 
Kopfschm erzen. 

Es handelt sich also in diesem Fall um einen noch jugend¬ 
lichen Mann, bei dem trotz negativer Luesanamnese, nach dem 
objektiven Befund am Nervensystem und der positiven Wasser- 
mann’schen Reaktion an der Diagnose einer Gehirnaffektion 
auf luetischer Basis nicht wohl gezweifelt werden kann. Da 
das Auftreten des Diabetes insipidus zeitlich annähernd zusammen¬ 
fällt mit dem stärkeren Hervortreten der zerebralen Erscheinungen, 
so erscheint es durchaus berechtigt an einen ursächlichen Zusammen¬ 
hang zwischen Diabetes und Gehirnleiden zu decken, zumal sonstige 
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veranlassende Momente für eine Polyurie wie Trauma, Infektions¬ 
krankheit usw. nicht vorliegen. Genauere Untersuchungen wurden 
erst bei der zweiten Aufnahme im Jahre 1909 vorgenommen. 

.Bei gewöhnlicher Krankenhauskost und beliebiger Befriedigung 
des Durstes betrug die Harnmenge bei dem Kranken zwischen 7 
und 8 Liter bei einem spezifischen Gewicht von 1002—1003; sie 
vermindert sich bei salzärmerer Diät auf durchschnittlich 6 Liter. 
Bei Beschränkung der Wasserzufuhr unter strenger Kontrolle im 
Isolierzimmer ließ sich die Harnmenge bei salzarmer Diät bis auf 
2590 ccm herabdrücken, meist hielt sie sich aber zwischen 3000 
und 4000. Dabei stieg das spezifische Gewicht, wenn man die 
zweistündlich gelassenen Urinmengen getrennt untersuchte, in ein¬ 
zelnen Portionen bis auf 1010 und 1011, wie z. B. am 10. Januar. 


Tabelle 1. 


Zeit 

Urinmenge 

Spez. Gew. 

8—10 

110 

1010 

10-12 

100 

1011 

12—2 

175 

1007 

2—4 

200 

1008 

4-6 

230 

1006 

6—8 

275 

1006 

Nacht 8—6 1 * 

1500 

1004 

67,-8 

265 

1005 

24 Ständen Sa.: 

j 2855 



Unter dieser möglichsten Beschränkung der Flüssigkeitszufuhr 
in der Zeit vom 3. bis 14. Januar 1910 litt aber das Allgemein¬ 
befinden erheblich. Der Kranke war gegen die Abendstunden hin 
meist recht aufgeregt, während in den Morgenstunden das Durst¬ 
gefühl viel weniger hervortrat; es stellte sich Appetitlosigkeit ein 
und progressive Abnahme des Gewichts, die eine längere Ausdeh¬ 
nung der Durstperiode nicht gestattete. 

Der Nachweis, daß es sich in diesem Fall nicht um primäre 
Polydipsie, sondern um echten Diabetes insipidus han¬ 
delte, konnte durch zwei Entziehungstage am 4. und 12. Januar 
einwandsfrei erbracht w r erden. Die Versuche im Isolierraum, die 
Menge der gereichten Flüssigkeit und die halbstündige Harnaus¬ 
scheidung wurden von mir persönlich kontrolliert, so daß eine heim¬ 
liche Flüssigkeitszufuhr absolut ausgeschlossen ist. 

Wie aus der beifolgenden Tabelle 2 hervorgeht, sind am 4. Ja¬ 
nuar während der Tagesstunden bei erheblicher Flüssigkeits- 
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beschränkung über 1 Liter Urin mehr ausgeschieden worden, wie 
die Gesamtflüssigkeitseinnähme (einschließlich des Nali- 
rungswassers) betragen hat, und dementsprechend war auch am 
Abend ein Gewichtsverlust von annähernd 1 x / 2 Kilo zu ver¬ 
zeichnen. In der folgenden Nacht, in der wegen des enormen 
Durstes die Wasserzufuhr gegenüber der Tagesration beträchtlich 
gesteigert werden mußte, hat der Kranke durch Wasserretention 
einen Teil des Gewichtsverlustes vom Tage ausgeglichen. An dem 
zweiten Salzversuchstage (Tabelle 3 s. folgende Seite) war der 
Verlust an Körperwasser noch weit größer. Er betrug annähernd 
*2500 ccm und konnte wiederum während der darauffolgenden Nacht 
nach starker Flüssigkeitszufuhr (3 Liter) wenigstens zum Teil 
durch Retention gedeckt werden. Die Entziehungsbeschwerden 
waren sehr heftige. 

Tabelle 2. 


4. I. 10 | 

Zeit I 

Harn- t 
menge 

Spez. 1 
Gew. | 

Kochsalz 

i? "/• 

Flüssigkeit 

J Diät 

6 5 ä— 8 a , 4 j 

■ 

[ 280 

1005 ! 

0,50 

0,18 

i 

250 Milch¬ 

1 Brot 75 g. 1 Ei, 



kaffee 

Butter 30 

8 3 ; 4 -9'ä 

160 

1004 

0,20 

0.12 

150 Wasser 

10 g NaCl 

9' .—10 

160 

1002 | 

0,12 

o;o7 


i 

I... 

lö-10'.j 

; 160 

1004 

0.25 

0,15 

100 Milch 

1 Ei, 1 Apfel 

10«,—11 

1 80 

1004 ! 

0.16 

0,21 


li-n 1 . 

205 

1002 

0.59 

0.29 

50 Wasser 

5 g NaCl 

11 ‘,-12 ' 

1 100 

! 1005 

0.36 

0.36 



12—12'/* 

60 

— 

0.27 

0,43 

300 Suppe 

3 g NaCl, Fleisch u. 






' Kartoffeln nicht 

12’i—1 






gegessen 

210 

I 1005 ' 

0.73 

0.35 



1—1 : * 

70 

' 1005 

0,29 

0.42 



1 1 2 

150 

| 1005 

0.66 

0,45 



2—2' j 

110 

1006 

0.52 

0.47 

150 Wasser 


2'/,—3 

160 

1 1005 

0.65 

0.41 



3—37» 

160 

l 1006 

0.75 

0.47 



3>_1 

150 

! 1005 

! 0,76 

0.51 



4-4'/, 

90 

i ioio 

1 0,45 

0,49 

100 Milch 

1 Brot 75. Butter 30 

4 1 j— ö 

30 

! 1012 

0.15 

0,54 



5 - 5’/* 

335 

i 1006 

| 1,80 

0.54 

200 Wasser 

1 Apfel 

5'6 

28 

; ioio 

0.23 

0.80 


6 — ß'j 

kein Urin 

1 — 

! — 

— 

150 Wasser 


6‘ ,-7 
7-7* u 

30 

1 25 

ijion 

; 0,37 

0.69 

i 


Tag 6\-7’/ 4 

1 2753 | 


, 


1450 


Xacht 7* 4 — 6* 4 

| 1500 

1005 

: i 


2450 

i 

i 

Insgesamt in 

24 Stnnden 

4253 

| 3900 

1 


Da dieser zweite Versuchstag mit stärkerer Wasserentziehung 
absichtlich nach einer Reihe von Durst tagen eingeschoben 
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wurde, so ist damit dem Einwand vorgebeugt, daß bei unserem 
Kranken infolge vorausgegangener stärkerer Flüssigkeitsaufnahme 
in den Vortagen ein größerer Überschuß von Körperwasser vor¬ 
handen gewesen ist, der am Entziehungstag zur Ausschüttung ge¬ 
langte. Es handelt sich also sicherlich bei dem Kran¬ 
ken um eine echte primäre Polyurie. 


Tabelle 3. 


12. I. 10 

Zeit 

Harn- Spez. 
menge Gew. 

Kochsalz 

& 1 o; 

Io 

N 

g 

T^i-t Diät und 

Flüssigkeit Zulagen 

6*/*—8 

8—9 '/, 

9 1 /*—10 
10—10'/* 
10'/.—11 

11- 11 1 . 
11'/*—12 

12— 12’/* 
12'/*—1 

1—2 

2- 3 

3- 4 

4- 5 

5- 6 

6- 8 

365 1005 

295 1005 

455 1004 

355 1005 

340 | 1003 
140 ? 

175 1006 

220 1006 
125 1006 

97 1007 

265 1006 

205 1005 

163 1006 

230 1006 

800 1006 

0,29 0,08 

0,26 0,09 
0,76 j 0.16 
1,20 0,33 
1.29 | 0,37 
0,90 0,66 
0,40 0,23 

)ü,93 0.27 

0,31 0,32 

0,71 0,27 
0,55 0,27 
0,48 0,29 
0,84 0,35 
0,84 0,28 ' 

0,61 

0,42 

0,55 

0,42 

0,33 

0,70 

0,25 

0,61 

0,34 

0,53 
0,42 
0,31 j 
0,81 
0,45 

250 Milch- 10 g XaCl. 1 Brot75, 
kaffee j Butter 30, 1 Ei 

100 Milch 5 g NaCl 

70 Wasser 

50 Wasser 2 Eier 

100 Wasser 

100 Wasser Mittag außer 150 
Mondaminpudding 
nichts gegessen 

100 Wasser 

100 Wasser i 2 Äpfel 

HX) Wasser 

1(X) Wasser 1 Orange 

100 Wasser 

Ta* 6',—8 

3730 

9,72 

6,75 

1170 

Nacht 8-6% 

2000 1002 

| 4,0 0,28 

2,13 

3000 

Insgesamt in 

5730 

13,72 

8,88 

4170 

24 Stunden 




1 1 


Verfolgen wir nun im einzelnen an der Hand unserer Tabellen 
die halb- und stündlichen Ausscheidungen, so sehen wir am 
4. Januar außerordentliche Schwankungen im spezifi¬ 
schen Gewicht der einzelnen Portionen von 1002 in den Morgen¬ 
stunden bis zu 1012 in einzelnen Abendausscheidungen. Des¬ 
gleichen sehen wir, daß der prozentuale Koch salzgeh alt 
von 0,12 bis zu 0,80 ansteigt, was eine Zunahme um 066°/ 0 be¬ 
deutet. Unser an primärer Polyurie leidender Kranke 
ist demnach sehr wohl imstande zu konzentrieren, und 
es darf als wahrscheinlich gelten, daß es gelungen wäre eine noch 
höhere Harnkonzentration zu erzielen, wenn es möglich gewesen 
wäre, durch noch weitergehende Wasserbeschränkung die ver¬ 
mehrte Wasserausscheidung herabzumindern. 

Denn im Gegensatz zu anderen Kranken mit primärer Poly- 
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urie reagiert unser Patient bei Wasserentziehung stärker mit Zu¬ 
nahme der Harnkonzentration wie mit Abnahme der 
Polyurie. Die Tatsache, daß unser Kranker jedenfalls an keiner 
erheblichen Einbuße der Konzentrationsfähigkeit der Niere leidet, 
kommt freilich erst dann zum Ausdruck, wenn die Harnausschei¬ 
dung in kleineren Zeitperioden zur Kontrolle der Nierenfunktion 
untersucht wird. 

Die Berücksichtigung der halbstündlichen und stündlichen 
Ausscheidungen liefert uns aber noch weitere nicht unwichtige An¬ 
haltspunkte bezüglich der zeitlichen Ausscheidungsverhältnisse von 
Wasser und Salzen beim Diabetes insipidus. 

Am übersichtlichsten läßt sich dies aus der nachfolgenden 
graphischen Darstellung ersehen, in der die pro Minute aus¬ 
geschiedene Urinmenge in Kubikzentimeter und die in 
der gleichen Zeitperiode pro Minute ausgeschiedene Koch¬ 
salzmenge in Milligramm 1 ) auf derselben Abscisse in Ko¬ 
lumnen eingezeichnet sind. 

Versuchstag 4. Januar 1910 s. Tabelle 2. 

Fig. 1. 



Es ist ohne weiteres ersichtlich, daß die (durchschnittliche) 
Minutenausscheidung des Harns schon in der ersten und 

1) Berechnet nach der halbstündigen Wasser- und Chlornatriumaussckeiduug. 
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zweiten Stunde nach der Kochsalzdarreichung ganz erheblich 
ansteigt von 2 auf 5,3 ccm, während die Minutenausschei¬ 
dung von Kochsalz noch nicht in nennenswerter Weise zuge¬ 
nommen hat. Eine progressive Steigerung der Kochsalzausfuhr setzt 
erst nach der dritten Morgenstunde ein und reicht bis in die Nach¬ 
mittagsstanden (von 4 bis 26 mg), ohne daß dabei die Wasser¬ 
ausscheidungskurve, von gelegentlichen Schwankungen 
(11—ll 80 ) abgesehen, einen Anstieg erkennen ließe. Ja zu Zeiten 
größerer Chlornatriumausfuhr ist sogar ein Sinken der 
Minutenausscheidung des Harnwassers zu beobachten. 

Ein ähnliches Verhalten zeigt die Darstellung der Ausschei¬ 
dungskurven für Wasser und Salz am Versuchstage 12. Januar, an 
dem die Kochsalzzulage von 15 g in kürzerer Pause gegeben worden 
ist, wie beim Versuch am 4. Januar. In der dritten Stunde 
nach derselben zeigen beide Kurven einen außergewöhnlich steilen 
Anstieg. Während aber die Kochsalzausfuhr noch weiter 
wächst, sinkt die Wasserausscheidung pro Minute: 
und um die Mittagsstunde sehen wir umgekehrt trotz Abnahme 
der Salzausfuhr eine beträchtliche Steigerung der 
Minutenausscheidung des Harnwassers, die auch nicht 
etwa in einer erhöhten N-Ausfuhr ihre Erklärung findet (s. Fig. 2). 

Die gesonderte Betrachtung der halbstündlichen Ausscheidungen 
läßt also erkennen, daß Wasser- und Kochsalzausfuhr beim echten 
Diabetes insipidus anscheinend viel unabhängiger voneinander ver¬ 
laufen können, als man es unter alleiniger Berücksichtigung der 
24stündigen Durchschnittswerte vermuten sollte. 

Die jetzt folgende Beobachtung dient als weitere Stütze für 
eine solche Annahme. 

Beobachtung 2. 

Diabetes insipidus nach Kopftrauma mit Basisfraktur. 

Der 18 jährige Fabrikarbeiter \V. Sch. aus Niederpleis, der früher 
stets gesund war und hereditär nicht belastet ist, erlitt am 11. Juni 1908 
eine schwere Schädel Verletzung durch Fall in einem Aufzug. Er 
war 12 Stunden bewußtlos, hatte Blutungen aus Ohr und Nase und 
tagelang hinterher Erbrechen und Pulsverlangsamung. Wenige 
Tage nach dem Unfall fiel dem behandelnden Arzt eine starke Vermeh¬ 
rung der Harnausscheidung und starkes Durstgefühl des 
Kranken auf. Die anfängliche Harnmenge soll 10—12 1 betragen haben. 

Als ich den Kranken am 20. August 1908 zuerst sah, fand sich 
von seiten des Nervensystem eine Differenz der Pupillen l r bei 
prompter Licht- und Konvergenzreaktion; die Sehschärfe war links 
stark herabgesetzt ohne objektive Veränderung am 
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Fig. 2. (Versuchstag 12. Januar 1910.) 



Augenhintergrnnd. Leichte Parese des linken Mundfacialis 
und deutliche Schwäche des linken Abducenz. Am linken Ohr 
Veränderungen, die auf eine Basisfraktur hinwiesen. Die Kniephänoraene 
beiderseits sehr gesteigert, rechts Fußklonus, keinBabinski. Sensibilität 
und Motilität intakt. Bauch- und Brustorgane boten nichts Krankhaftes. 
Quälendes Gefühl von Trockenheit des Mundes und Halses, Unlähigkeit 
einen Biß herunterzuschlucken ohne reichliches Nachspülen von Flüssig¬ 
keit. Das Durstgeftthl wurde am besten durch kaltes Wasser, aber auch 
leicht durch Obst, Kompott usw. befriedigt. Tagesmenge des Harns, der 
frei von Eiweiß und Zucker ist, zwischen 5—7 1. Der Kranke ist nicht 
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za bewegen, eine bestimmte reichliche Flüssigkeitsmenge einzuhalten, 
trinkt heimlich Wasser, läßt auf dem Klosett Urin, Bchüttet denselben 
Nachts weg. Fine Kontrolle im Isolierraum wird verweigert. Besserung 
nach salzarmer Kost. Viele Klagen über Kopfschmerzen und Schwindel* 
gefühl. 

Zweite Aufnahme im März 1910. In der Zwischenzeit ist eine 
Besserung nicht eingetreten. Durstgefühl und Harnvermehrung bestehen 
seit 1908 in gleicher Stärke fort, ebenso die Kopfschmerzen; gelegent¬ 
lich Anfälle von kurzer Ohnmacht. Am Augenhintergrund findet 
sich diesmal linkerseits ein e deutliche Atrophie der Papille, 
die linksseitige Abducenzparese ist nur noch angedeutet. Sehnenreflexe 
an Armen und Beinen lebhaft; kein Fußklonus. Der Kranke machte 
einen ruhigeren Eindruck und ist mit einem Entziehungsversuch im 
Einzelraum einverstanden. 

Es handelt sich also um einen sonst gesunden jungen Mann, 
bei dem in unmittelbarer Folge eines schweren Gehirn¬ 
traumas mit den objektiven Zeichen einer Basisfraktur ein 
Diabetes insipidus sich eingestellt hat, der auch nach dem 
Abklingen der anfänglichen Erscheinungen der Hirnerschütterung 
dauernd bestehen blieb. 

Schon bei der ersten Beobachtung des Kranken im Jahre 1908 
ließ sich feststellen, daß die Polyurie durch wechselnde Kost¬ 
form sich erheblich beeinflussen und bessern ließ, gerade¬ 
so wie wir es nach den Untersuchungen beim echten Diabetes 
insipidus zu sehen gewohnt sind. Während bei gemischter Kost 
die Urinmenge zwischen 5—7 Liter schwankte bei einem spezifi¬ 
schen Gewicht 1004—1005, sank die Harnausscheidung bei salz¬ 
ärmerer Diät bis auf annähernd 4 Liter. Gegenüber diesem Ver¬ 
halten, das auf eine Konzentrationsunfähigkeit der Niere 
hinzuweisen schien, war es nun auffallend, daß die Unter¬ 
suchung der zweistündlich aufgefangenen Urinportionen ganz er¬ 
hebliche Schwankungen des spezifischen Gewichtes 
ergab von 1004 bis 1012 wie die nachfolgende Tab.4 erkennen ließ. 

Diese deutliche Konzentrationsfähigkeit, die uns bei 
alleiniger Berücksichtigung der 24stündigen Harnausscheidung 
(— 1007 spezifisches Gewicht) entgangen wäre, sprach mehr für 
eine Polydipsie. Eine sichere Entscheidung, ob es sich um 
primäre Polidypsie oder primäre Polyurie handelte, war 
aber damals nicht möglich, da der Kranke in eine Beobachtung 
im Isolierraum nicht einwilligte, und ein Freiversuch bei der Un¬ 
zuverlässigkeit des Patienten in der Einhaltung der vorgeschrie¬ 
benen Flüssigkeitsmenge keine genügende Sicherheit für unsere 
Flüssigkeitsein- und ausfuhrwerte bieten konnte. 
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Tabelle 4. 


22. VIII. 08 

Harnmenge 

Spez. Gew. 

j Kochsalz 

1 8 °/o 

8—10 

1 250 

1004 

0.80 

0,32 

10-12 

245 

1010 

1,30 

0.47 

12—2 

270 

1012 

1,29 

0,48 

2-4 

235 

1010 

0.61 

0,26 

4—6 

530 

1008 

1,06 

0,20 

6-8 

355 

1009 

1,10 

0.31 

Nacht 





8—11 

985 

1004 

3,05 

0,31 

11—2 

! 520 

1008 

1,24 

0,24 

2—6 

j 450 

1008 

1.26 

0.28 

6—8 

! 390 

1006 

0,19 | 

0,05 

Insgesamt 

4230 

11,70 



Bei der zweiten Aufnahme im März 1910 hielt sich die Harn¬ 
ausscheidung annähernd in gleicher Höhe wie 1908 zwischen 4 bis 
5 Liter bei salzarmer Kost, auffallend waren die starken Unter¬ 
schiede an einzelnen Tagen bis 3 Liter bei gleichmäßiger Nahrung 
und Flüssigkeitszufuhr. 

Durch Beobachtung im Isolierraum ließ sich jetzt einwands¬ 
frei feststellen, d a ß der Kranke sich bei Wasserbeschrän¬ 
kung und Salzzulagen wie ein an primärer Polyurie 
Leidender verhält. An den beiden Versuchstagen mit Salz¬ 
zulage (s. Tabelle 5 und 6) nahm die Urinausscheidung bei glei¬ 
cher Flüssigkeitszufuhr wie an den Vortagen erheblich zu. Am 
24. April (Tabelle 5) betrug die Mehrausscheidung an Urin 
gegenüber der Gesamtflüssigkeitszufuhr im Laufe des Tages 
mehr wie ein Liter, so daß der Verlust an Körperwasser ganz 
erheblich war, zumal ja außerdem der Wasserverlust durch Lungen 
und Haut vom Körper bestritten worden ist. 

Es stellten sich quälendstes Durstgefühl und beträchtliche 
Störungen des Allgemeinbefindens ein, Unruhe, Zittern, Wein¬ 
krämpfe, die eine erhöhte Wasserzufuhr in den Nachtstunden nötig 
machten. Durch Retention während der Nacht wurde dann ein 
Teil des Gewichtsverlustes vom Tage gedeckt. 

Der zweite Versuchstag (Tabelle 6) bietet das gleiche Ver¬ 
halten. Wiederum starke Entwässerung des Körpers — 
annähernd 1300 ccm in der Zeit von morgens 8bis5 3 / 4 — in¬ 
folge Beschränkung der Wasserzufuhr; dabei völlige Appetitlosig¬ 
keit, Gereiztheit, Unruhe, so daß der Versuch abgebrochen werden 
mußte, zumal der Kranke verlangte, auf den gemeinsamen Saal 
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zurückgebracht zu werden. Es wurde somit die Entziehung sehr 
schlecht vertragen, wenn man bedenkt, daß in anderen Beob¬ 
achtungen (Engel (5)) bis zu 3 Liter Flüssigkeit dem Körper ent¬ 
zogen werden konnten ohne erheblichere Beschwerden. Vielleicht 
ist dies darauf zurückzuführen, daß bei unseren beiden Kranken 
absichtlich in den Vortagen die Wasserzufuhr eine beschränkte 
war, um eine überschüssige Wasseransammlung im Körper zu ver¬ 
hüten, und dadurch den Entziehungsversuch ganz einwandsfrei zu 
gestalten. 

Tabelle 5. 


24. IV. 10 
Stunde 

Ham- 

menge 

Spez. 

Gew. 

Kochsalz in 

Flüssigkeit 

Diät 


°/ 

l 0 

8-9 Uhr 

300 

1008 

1,05 

0,35 

500 Milch- 

1 Brot 75 g, 30 Butter 






kaffee 

lONaCl in Oblate 

9—10 

310 

1005 

0,77 

0,25 



10-11 

245 

1006 

1.22 

0,50 


5 NaCl in Oblate 

11-11', 

160 

1007 

0,89 

0,56 

100 Milch 


11» *—12»/* 

210 

1005 

1.44 

0,69 



12* *— 1 

330 

1009 

2,37 

0,72 

500 Suppe, 

Fleisch und Kartoffel 






3 g Salz 

nicht gegessen 

1-1 Vs 

155 

1007 

1.05 

0,68 



l'/a - 2 

160 

1010 

1,21 

0,76 



2—2'/, 

1 180 

| 1011 

1,38 

0,77 

100 Wasser 


2'/,—3 

80 

1012 

0.50 

0,63 

t 

1 Ei, 1 Brot 50 g 

3-3'/, 

! 100 

1014 

0,73 

0,73 

I 

1 Orange 

3'/,—4 

i 75 

1015 

0,50 

0.67 



'4—5 

! 155 

1014 

0,96 

0,64 

250 Milch 

, 1 Ei, Brot 50 g 

5—6 

: 100 

1014 

0,50 

0,50 



6—7 

60 

1020 

0.42 

0.70 

| 

il Brot 50, fw« Milch. 

7-8 

70 

i 1020 

, 0,49 

0,70 


7 1 T T hr TTipr- ’ Mehl, 

4 /* L11 [ Äier * 5 Zucker, 


i 

i 

t 



Kuchen 1 0,5 Salz 

Tag 

2690 

j 

15,48 


1450 

j 

Nacht 8—8 

620 

1018 

2.76 

1 0,44 

1200 Wasser 


24 Stunden 

3310 


1 18,24 


1 2650 

1 


Zur genaueren Prüfung der Konzentrationsverhältnisse unseres 
Kranken wurde an den Entziehungstagen eine Untersuchung der 
halb- bzw. stündlichen Harnausscheidung vorgenommen. 
Ein Blick auf die Tabelle 5 zeigt, wie ein fortlaufender An¬ 
stieg des spezifischen Gewichtes von den Mittagsstunden an statt¬ 
hat von 1005 bis zu 1020 in einzelnen Abendportionen. Die schon 
bei der ersten Aufnahme im Jahre 1908 konstatierte Fähigkeit bei 
geeigneter Versuchsanordnung einen konzentrierten Urin zu 
liefern, zeigt sich auch jetzt an den Tagen der Flüssigkeitsbeschrän¬ 
kung, falls man kleinere Ausscheidungsperioden bei der Untersuchung 
berücksichtigt. In gleicher Weise sehen wir auch eine deutliche 
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Steigerung der prozentualen Kochsalzausscheidung von 
0,25 bis auf 0,77 °/ 0 , so daß man bei unserem Kranken, der an echter 
primärer Polyurie leidet, von einer Verminderung des Kon¬ 
zentrationsvermögens nicht sprechen kann. 


Tabelle 6. 


26. IV. 10 Harn- Spez. Kochsalz 
Stnnde menge Gew. ; ' 

| Flüssigkeit 

Diät 

8- 9 95 I 1011 

9- 10 340 1005 

10- 10'/* 340 1005 i 

10'.-11'/* | 225 1008 1 

11V.-12 140 1008 

12—1»/* 185 1011 

0,26 
0,40 ! 
0.37 
0,72 
0,86 
1,12 1 

0,28 
0,12 
0,11 
0,32 
0,62 
t 0,61 

500 Milchkafleej 

100 Milch 

i 1 

1 Brot 75 g, 30 Butter 
12 g NaCl in Oblate 

1 Ei 

1 Orange 

8-1»/* j 1325 

1 3,73 


600 


l»/*-3 430 1 1009 

3- 4 340 1007 

4- 5 260 1008 

5- 5»/* 200 1009 

2,23 

1,56 

0,62 

0,80 

0,52 

0,46 

0,24 

0i40 

500 Suppe mit 
5 NaCl 

200 Milch 

Fleisch u. Kartoffel ver¬ 
weigert 

1 Brot, 1 Ei 

5*/ 4 Versuch abgebrochen, 
da der Kranke aus dem Iso- 
lierraum heraus verlangt. 

l»/,-5»* 1230 | 

5,21 

700 

i i ; 


Vergleichen wir nun an der Hand einer graphischen Darstel¬ 
lung ebenso wie bei unserem ersten Kranken die zeitlichen Aus- 
scheidungsverhältnisse von Harnwasser und Kochsalz an den Tagen 
mit Wasserbeschränkung, so bietet sich wieder das charakteristische 
Bild der Wasser- und Salzausfuhrkurve wie in unserem Fall von 
primärer Polyurie. 

Kochsalz in mmg pro Minute. 
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In der zweiten Stunde nach einer größeren Kochsalzgabe (12 g) 
sehen wir die Minutenausscheidung von Harn ganz erheblich an- 
wachsen um annähernd das Dreifache, während eine Steigerung 
der Minutenausfuhr des Chlornatriums kaum bemerkbar ist (von 4 
auf 5 mg). In der dritten Stunde ist der Anstieg der Wasser¬ 
ausscheidungskolumne ein ganz gewaltiger, von 1,5 ccm zwischen 
8 und 9 Uhr bis zu 11,3 ccm pro Minute in der Zeit von 10 bis 
10 V» Uhr. In dieser Zeit hat auch die Kochsalzausfuhr schon zu¬ 
genommen, aber nur äußerst gering im Verhältnis zur Steigerung 
der Harnwasserausfuhr. 

In den folgenden Stunden nimmt die Minutenausscheidung von 
Kochsalz unter Schwankungen bis zum Nachmittag progressiv zu, 
während die Urinausfuhr wieder sinkt und sich nicht mehr über 
die Größe der morgendlichen Ausscheidung erhebt. Es geht 
also keineswegs die nach Kochsalzzufuhr eintretende 
Steigerung der Harnausscheidung zeitlich immer 
parallel mit einer Steigerung der Salzausfuhr, viel¬ 
mehr setzt erstere viel früher ein. Wir sind demnach nicht be¬ 
rechtigt, die bald nach erhöhter Salzzufuhr sich einstellende Poly¬ 
urie ohne weiteres dadurch zu erklären, daß der Polyuriekranke 
eine verstärkte Urinausscheidung nötig gehabt habe, um die Mehr¬ 
zufuhr an Kochsalz zu bewältigen. Bei unseren beiden Kranken 
war zu Zeiten der stärksten Kochsalzausfuhr während der Nach¬ 
mittagsstunden die Harnausscheidung wieder im Abnehmen be¬ 
griffen. 

Wenn wir aus den Untersuchungsergebnissen bei unseren 
beiden Diabetesinsipidusfällen den Schluß ziehen, daß es sich um 
echte primäre Polyurien im Geleit organischer Gehirn¬ 
affektionen handelt, bei denen auffallenderweise im 
Gegensatz zu der geltenden Anschauung, ein Mangel 
an Konzentrationsfähigkeit nicht vorliegt, so sind wir 
zu einer solchen Auffassung berechtigt, da die Mehrzahl der 
Autoren den positiven Ausfall des Versuchs der Flüssigkeits¬ 
beschränkung, wie es ja in unseren beiden Beobachtungen der 
Fall war, als entscheidend für die primäre Natur einer Polyurie 
anerkennt. 

Eine gewisse Schwierigkeit bei einer scharfen Abgrenzung der 
Polydipsie gegenüber dem echten Diabetes insipidus mit aufge¬ 
hobener Konzentrationsfähigkeit bietet sich nun dadurch, daß neben 
den beiden reinen Formen des Diabetes Übergangsbilder Vorkommen, 
und daß von manchen Autoren die Möglichkeit zugegeben wird, 
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daß aus einer primären Polydipsie bei längerer Dauer 
des Leidens eine echte Polyurie entstehen könne. Es läßt 
sich nicht leugnen, daß namentlich bei Diabetesfällen im Gefolge 
der Neurosen die mannigfaltigsten Variationen im Krankheitsbild 
Vorkommen, vor allem mit bisweilen frühzeitigem und überwiegen¬ 
dem Hervortreten der Durstkomponente bei anscheinend primärer 
Polyurie, so daß eine Unterscheidung nach dem klinischen Zustands¬ 
bild oft unmöglich ist. Wenn es nun in solchen Fällen bisweilen 
gelingt, durch energische Flüssigkeitsbeschränkung eine Besserung 
des Zustandes und Verminderung der Urinausscheidung herbeizu¬ 
führen, so beweist das doeh nur, daß sich während des Be¬ 
stehens der primären Polyurie ein stärkerer Grad 
von „Wassersucht“ ausgebildet hat, der durch eine Ent¬ 
ziehungskur bis zu gewissen Grenzen gemildert werden kann, 
trotz Fortbestehens der primären Polyuriestörung. 
Es berechtigt uns aber nichts zu dem Schluß, daß die Testierende 
Polyurie sich aus einer anfänglichen Polydipsie heraus entwickelt 
hat. Diese Einschränkung gilt für eine Reihe von Beobachtungen, 
wie die von Geigel (6), in der durch längerdauernde Wasser¬ 
beschränkung eine erhebliche Herabsetzung der Urinausscheidung 
von 15—16 Liter bis auf 5 Liter zuwege gebracht wurde, ob¬ 
wohl es sich um eine primäre Polyurie handelte, die auch weiter¬ 
hin bestehen blieb. 

Für die Annahme, daß tatsächlich ein Übergang einer 
Polydipsie in eine spätere echte Polyurie vorkommt, 
liegt also kein genügend sicheres Beobachtungsmaterial vor. Da¬ 
gegen ist es wohl möglich, wie eine Beobachtung von Schwenken¬ 
becher (7) lehrt, daß bei einer lange bestehenden Polydipsie durch 
Wasserbeschränkung nicht regelmäßig eine sofortige Rückkehr 
der Nierenfunktion zur Norm erreicht wird, so daß ganz 
vorübergehend die ausgeschiedene Urinmenge die Wasserein- 
fnhr übersteigt und dadurch ein gewisser Grad von Konzen¬ 
trationsunfähigkeit vorgetäuscht wird. Es handelte sich 
in Schwenkenbecher’s Fall um eine psychisch bedingte Poly¬ 
dipsie mit gutem Konzentrationsvermögen bis 1015. Vorübergehend 
schien aber bei Wasserentziehung das Konzentrationsvermögen 
nicht völlig normal, was Schwenkenbecher darauf zurückzu¬ 
führen sucht, daß sich die Nieren an die starke Wasserdurch¬ 
spülung gewöhnt hatten und die Einstellung auf die gewöhnliche 
Urinausscheidungsgröße erst allmählich vor sich ging. 

Aber auch eine solche geringgradige und vorübergehende 
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scheinbare Einbuße an Konzentrationsfähigkeit scheint bei Poly¬ 
dipsiekranken recht selten zu sein. Denn aus zahlreichen den 
letzten Jahren entstammenden Beobachtungen geht hervor, daß der 
Polydipsiekranke, auch wenn das Leiden einen mehr chronischen 
Charakter angenommen hat, auf eine ziemlich brüsk durchgeführte 
Flüssigkeitsbeschränkung bei gleichzeitiger Salzzulage mit einer 
sofortigen Abnahme der Harnflut bis zu normalen Werten und mit 
normalen Konzentrationsgraden reagieren kann. Ich lasse in aller 
Kürze einige eigene besonders charakteristische Beobachtungen 
folgen. 


Beobachtung 3. 

Polydipsie bei Epilepsie und Potarium. 

Der 30 jährige Arbeiter H. C. trat am 23. Februar 1909 in die 
Klinik, da sich in letzter Zeit seine seit 1 / 9 Jahr bestehenden Be¬ 
schwerden: Schwindelgefühl, zeitweise Krampfanfälle, 

stärkeres Durstgefühl und Harnvermehrung gesteigert hatten. 
Zwei Geschwister sind klein an Krämpfen gestorben. Täglicher Potus 
4 Flaschen Bier und etwas Schnaps. Lues negiert. Nach einem be¬ 
sonders heftigen Krampfanfall will er zuerst starken Durst verspürt haben. 
Am Aufnahmetag kurz hintereinander 4 epileptische Anfälle. An den 
inneren Organen ließ sich ebenso wie am Nervensystem nichts Krank¬ 
haftes nachweisen. Augenhintergrund intakt. Die Urinmenge schwankte 
bei gewöhnlicher Krankenhauskost zwischen 3 und 6 1 bei einem spez. 
Gewicht von 1004—1007. Bei gesonderter Untersuchung von Tag- und 
Nachtharn zeigte es sich, daß die nächtliche Urinmenge meist viel ge¬ 
ringer war wie die Tagesausscheidung, wie z. B. 3250:900 und daß 
Nachts das spez. Gewicht bis auf 1017 stieg. Salzärmere Kost hatte 
einen nur geringen Einfluß auf die Harnmenge. Am 12. März sank die 
Urinausscheidung im Isolierraum bei Wasserbeschränkung und mittlerer 
Tag 900 Ä . , . 1018 


Salzdiät auf 


Nacht 960 


spez. Gewicht 


1019' 


Am 13. März erhielt der 


Kranke unter Kontrolle bei gleicher Diät und Flüssigkeitsmenge wie am 
Vortage 10 g NaCl in 300 Wasser: 


Tabelle 7. 


Zeit 

Ham¬ 

menge 

! ! 

Spez. 

Gew. 

Kochsalz¬ 

ausscheidung 

Extrazulage. 


S 

g 

0/ 

io 


8-9 */* 

130 

1025 

1.49 

1,14 

10 g NaCl in 300 Wasser 

9’/*—IO 1 /* 

65 

1024 

' 0,92 

1,42 

3 Orangen 

10'.—12 

160 

1023 

2,26 

1,44 

12—5 1 /» 

i 850 

1013 

5,35 

0,63 


5‘ j—8 

230 

1020 

1,79 

0,78 

i 

8-8 Sa. 
Nacht 8-8 

1435 

1000 

1014 

11,81 

4,4 

0,44 

i 

Nachts 250 Wasser 






wegen starken Durstes 
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Damit war erwiesen, daß der Kranke gut zu konzentrieren 
vermochte nnd daß es sich um eine primäre Polydipsie han¬ 
deln mußte. 

Wir stellten ihn noch einige Tage unter Kontrolle und erlaubten 
nur eine geringe Wassermenge, was ohne Beschwerden vertragen wurde. 
Von da an bis zur Entlassung am 29. März 1909 schwankte die Urin¬ 
inenge zwischen 1200 und 1800 ccm mit einem spez. Gewicht von 
1017—1022 bei gewöhnlicher Krankenhauskost (III. Form). 

Im März 1910 suchte der Kranke wegen gehäufter Anfälle die 
Klinik wieder auf. Nach seiner Angabe war die Urinausscheidung 
mehrere Monate nach der Entlassung eine ganz normale. Seit Herbst 1909 
hat sich nach stärkerem Alkoholgenuß und reichlicher auftretenden Krampf¬ 
anfällen wieder stärkeres Durstgefühl und reichlicher Harn eingestellt bis 
za 8—10 1. Bei der Aufnahme betrug die Harnmenge zwischen 5—6 1. 

Es gelang wieder durch [Regelung der Wasserzufuhr eine fast 
sofortige Abnahme der Ausscheidung bis zur normalen Höhe zu 
erreichen. Das Konzentrationsvermögen erwies sich wiederum als 
ein ganz normales. 

Beobachtung 4. 

Der 28 jährige Arbeiter T. hat im Jahre 1906 einen Unfall erlitten 
dadorch, daß er von einem eisernen Balken am Kopf getroffen wurde. 
Keine Zeichen von Gehirnerschütterung, nur etwas Kopfschmerz und 
Schwindelgefuhl. Einige Wochen nach dem Unfall will er größere Urin¬ 
mengen ausgeschieden haben, nachdem er schon bald nach dem Trauma 
stärkeren Durst verspürt hatte. Bei einer Krankenhausbeobachtung in 
Bochum betrug die Ausscheidung 10—12 1. Dieser Zustand soll 2'/ 2 Jahre 
bestanden haben; dann ließen Durst und Polyurie vorübergehend nach, 
ohne ganz zu schwinden, sind aber seit einem Jahr wieder in mäßigem 
Grade aufgetreten, so daß die Ausscheidung meist 5—6 1 beträgt. Lues 
negiert, Potatorium zugestanden. Bei der Aufnahme bestanden Klagen 
über Schwinde], Kopfdruck, Mattigkeit und starken Durst. Die objektive 
Untersuchung der Brust- und Bauchorgane ergibt nichts Krankhaftes. 
Leichter Tremor der Hände, sehr lebhafte Kniescheibenreflexe, deprimierte 
hypochondrische Stimmung. Schlaf schlecht. Urinmenge bei Kranken- 
hanskost zwischen 3 1 /,, und 4 1 ' 2 1. Spez. Gewicht in 3 ständigen Einzel¬ 
portionen schwankend zwischen 1006 und 1009. 

Lediglich durch strenges Zureden und Bekämpfung des Durstes 
durch Apfelkompott wurde in wenigen Tagen eine Minderung der Urin- 
aosscheidung bis auf 2 1 /,_, 1 erzielt, namentlich durch Abnahme der 
nächtlichen Harnmenge, die bis auf 400—500 ccm bei einem spez. Ge¬ 
wicht von 1016—1019 herabsank. Nach einer 2 tägigen Entziehungskur 
im Isolierraum wurde dann dauernd ein völlig normaler Harn von 
normaler Konzentration ausgeschieden. 

Siehe Ausscheidungstabelle 8 am 2. Entziehungstag (10. Dezember 
1908). 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. -1 
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Tabelle 8. 


1 

Zeit | 

Harn- . 
menge 

Spez. Gew. 

Kochsalzausscheidung 
e i °io 

8—12 

200 ! 

1020 

1,60 

0,80 

12—4 

125 

1028 

1,10 

0,89 

4-8 

! 340 

1025 

2,60 

0,79 

Nacht 

1 525 

1 ? 

2,90 

i 0.56 

Insgesamt in 
24 Stunden 

1090 


8,20 



Beide Beobachtungen, in denen es sich zweifellos um Poly- 
dipsien auf nervöser Basis handelt, bieten somit das gleiche 
charakteristische Verhalten, daß durch eine energisch durchgeführte 
Wasserbeschränkung eine prompte Rückkehr zur normalen Harn¬ 
ausscheidung erreicht wird ohne irgendwie erhebliche Entziehungs¬ 
beschwerden, obwohl die Polyurie schon lange Zeit — V, und 4 
Jahre — bestanden hatte. Da namentlich im letzten Fall bei einer 
Harnvermehrung bis zu 12 Liter lange Zeit recht hochgradige 
Anforderungen an die Nierentätigkeit gestellt wurden, so waren 
recht günstige Bedingungen für die Entstehung einer sekundären 
Nierenstörung in Gestalt einer Verringerung der Konzentrations¬ 
fähigkeit gegeben. 

Daß in Übereinstimmung mit den Erfahrungen anderer Autoren 
(E. M e y e r u. a.), eine Störung des Konzentrationsvermögens nicht 
aufgetreten ist, spricht keineswegs für die Annahme, daß eine 
primäre Polydipsie in einen echten Diabetes insipidus übergehen 
kann. Ich glaube daher auch für unsere beiden ersten Beob¬ 
achtungen von echter primärer Polyurie im Geleit organischer Ge¬ 
hirnleiden die Auffassung ablehnen zu dürfen, daß es sich bei 
ihnen ursprünglich um Polydipsien gehandelt hat, die sich all¬ 
mählich im Verlauf des Leidens zu primären Polyurien ausgebildet 
haben. Wie Gerhardt (9) schon betont hat, scheint ausnahms¬ 
los gerade bei Fällen, in denen organische Gehirnleiden einem 
Diabetes insipidus zugrunde liegen, die vermehrte Harnausscheidung 
die primäre Störung zu bilden, wie dies in gleicher Weise nach 
meinen experimentellen Untersuchungen am Tier bei der Piqure 
stets der Fall ist. 

Ich fasse unsere Untersuchungsergebnisse dahin zusammen: 

1. Ks gibt Fälle von primärer Polyurie bei orga¬ 
nischen Gehirnaffektionen, in denen das Konzentra¬ 
tionsvermögen der Niere nicht irgendwie wesentlich 
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gestört ist Gleichwohl findet sich bei solchen Kranken eine 
deutliche Abhängigkeit der Harnausscheidungsgröße von der Be¬ 
schaffenheit der Nahrung, wie es nach den Beobachtungen von 
Tallquist, E. Meyer, Finkelnburg, Engel u. a. beim 
echten Diabetes insipidus regelmäßig der Fall ist. Es bietet also 
der menschliche Diabetes bisweilen das gleiche Ver¬ 
halten wie der experimentelle Tierdiabetes nach der 
Piqure, bei dem ich ein wandsfrei das Vorkommen von echter 
primärer Polyurie bei erhaltenem Konzentrations¬ 
vermögen der Niere feststellen konnte. 

2. Da sich in derartigen Fällen von primärer Polyurie nach- 
weisen läßt, daß die Steigerung der Harnwasseraas- 
Scheidung nach Salzzulage viel früher einsetzt wie die er¬ 
höhte Kochsalzausscheidung, so scheinen die Verhältnisse 
in manchen Fällen von echtem Diabetes insipidus nicht so einfach 
zu liegen, wie man bisher nach den Befunden von Tallquist und 
Meyer annahm, daß nämlich die Zunahme der Urinab¬ 
sonderung lediglich eine Folge der gesteigerten Salzausfuhr 
darstelle. Unsere Beobachtungen über die zeitlichen Schwankungen 
zwischen Harnwasser — und Salzausscheidung scheinen vielmehr 
darauf hinzuweisen, daß ein erhöhter Chlornatriumgehalt der Körper¬ 
flüssigkeit an sich einen ungünstigen Einfluß ausübt auf die 
Faktoren, die beim Zustandekommen der diabetischen Polyurie 
eine Rolle spielen. 

3. Bei Kranken mit primärer Polydipsie tritt auch nach 
jahrelanger Dauer des Leidens eine Verminderung des Konzen¬ 
trationsvermögens der Niere nicht ein. 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität zu Königsberg i. Pr. 

(Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. Dr. Licht heim.) 

Über Blutverändernngen bei Vergiftung mit 
Arsenwasserstoff. 

Von 

Prof. G. Joachim, 

Oberarzt der Klinik. 

(Mit 2 Kurven und Tafel T.) 

In den zahlreichen Veröffentlichungen über Vergiftung mit 
Arsenwasserstoff (Cöst er *), Eitner 1 2 3 ), Crone 8 9 ), Gulewitsc 5 h 4 ) r 
Maljean 6 ), Schickhardt®), Stadelmann 7 ), Rabateau 8 ), 
Storch®), Trost 10 ), Waechter 11 ) u. a.) ist das Symptomen- 
bild dieser Vergiftung bereits ausführlich und erschöpfend dar¬ 
gestellt worden. Insbesondere fanden die chemischen Vorgänge 
in dem vergifteten Organismus, die Beschaffenheit der Sekrete und 
Exkrete, das chemische Verhalten des Blutes stets ausgiebige 
Berücksichtigung. 

Weniger Beachtung ist bisher dem morphologischen 
Verhalten des Blutes bei Arsen Wasserstoffvergiftungen geschenkt 
worden, während bei anderen Blutgiften diese Verhältnisse bereite 
sorgfältig studiert worden sind. Ich erinnere z. B. an die Arbeiten 


1) Berl. klm. Wochenschr. 1884 und 1886. 

2) Berl. klin. Wochenschr. 1881. 

3) Deutsche militärärztl. Zeitschr. XXIX, 3, 1900. 

4) Zeitschr. f. physiolog. Chemie XXIV, 5 u. 6, 1898. 

5) Areh. de Med. et de Pharm, mil. XXXV, 2, 1900. 

6) Münch, med. Wochenschr. XXXVIII, 1891. 

7) Arch. f. exper. Pathol. Bd. 14. 

8) Gaz. de Paris 18, 1873. 

9) Kongr. f. inn. Med. 1892. 

10) Vierteljahrsschr. f. ger. Med. X. F. VIII, 2, 1873. 

11) Vierteljahrsschr. f. ger. Med. N. F. XXVIII, 1878. 
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von Hirschfeld 1 ) über Vergiftung mit Kali chloricum und von 
Ehlich und Lindenthal 2 ) über Nitrobenzol Vergiftung. 

Wenn aus diesem Grunde bei zwei in der hiesigen medizi¬ 
nischen Klinik behandelten Fällen von Arsenwasserstoffvergiftung 
die morphologischen Veränderungen des Blutes eingehend unter¬ 
sucht wurden, so erwies sich das, angesichts der eigenartigen Be¬ 
funde, die dabei erhoben wurden, als eine durchaus lohnende Auf¬ 
gabe. 

Ich lasse zunächst die Krankengeschichten der beiden Patienten 
folgen: 

Fall 1: Hans P. 18 Jahre alt, Gürtlerlehrling. 

Patient hatte schon vor 1 1 , 2 Jahren einige Tage in der Klinik ge¬ 
legen. Seine damaligen Beschwerden bestanden vorwiegend in einem 
Beklemmungsgefühl in der Herzgegend, Kopfschmerzen nnd Übelkeit. 
Vorübergehend soll früher einmal eine Anschwellung des Gesichts und 
der Füße bemerkt worden sein. Am Herzen hörte man ein ziemlich 
lautes systolisches Geräusch; eine Herzvergrößerung war nicht nachweis¬ 
bar. Im Harn fand sich eine geringe Spur Eiweiß, im Sediment ein¬ 
zelne hyaline Zylinder. Bei blander Diät verschwanden alle Beschwerden 
vollkommen. 

Nach seiner Entlassung fühlte Patient sich immer arbeitsfähig und 
völlig gesund. 

Am 31. Dezember 1909 hatte er in der Galvanisierwerkstätte einer 
Lampenfabrik, in der er beschäftigt war, mit dem sog. „Ver stählen“ von 
Lampen zu tun. Wie mir der Werkmeister der Firma angab, werden 
die Lampen mit einem Bade behandelt, welches Zink und Salzsäure ent¬ 
hält, und welchem, um den Lampen die gewünschte Stahlfarbe zu geben, 
Arsen zugesetzt wird. Über die Zeit, welche der Patient sich mit der 
Arbeit beschäftigte, konnte ich ganz sichere Angaben nicht erhalten. 
Jedenfalls steht es fest, daß er an diesem Tage länger als sonst sich mit 
dem Verstäblen von Lampen beschäftigte, weil eine bestimmte Arbeit 
fertiggestellt werden sollte. Die mir mitgeteilten Zeitangaben schwankten 
zwischen 4*/ 2 und 6 Stunden. 

Schon während der Arbeit bekam Patient Kopfschmerzen, die 
sich nachher noch steigerten. Eine Stunde nach Beendigung der Arbeit 
brach er völlig zusammen; er bekam heftige Leibschmerzen und 
mußte erbrechen. Das Erbrechen wiederholte sich im Laufe des 
Nachmittags 5—6 mal. Patient hatte andauernd großen Durst und ent¬ 
leerte einen auffallend dunklen, roten Harn in sehr reichlicher 
Menge, Stuhl hatte er nicht. 

Am Morgen des nächsten Tages wurde eine Gelbfärbung der 
Haut konstatiert; auch soll durch den behandelnden Arzt Fieber 
festgestellt worden sein. 


1) Vortrag im Verein f. inn. Med. Berlin 17. Juni 1907. 
2} Zeitschr. f. klin. Med. 1896. 
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Auf den Bat des Arztes wurde Patient der Klinik überwiesen, wo» 
selbst er am 1. Januar 1910, also am Tage nach Beiner Erkrankung ein» 
geliefert wurde. 

Bei der Untersuchung erwies Patient sich als ein schwächlich 
gebauter Jüngling. Der Ernährungszustand war dürftig. Es bestand leichte 
Somnolenz, jedoch keine stärkere Bewußtseinsstörung. Temperatur 38,8, 
Puls 124. 

Die Haut zeigte einen gelbgrünlichen Farbenton, den man 
am besten als olivfarben bezeichnen konnte. Auch die Skleren 
schimmerten gelblich. Dabei sah Patient außerordentlich blaß aus. Es 
bestand eine leichte Steigerung der Patellarreflexe, sonst keine Störungen 
seitens des Nervensystems. 

Trockenheit der Zunge. Geringe Vergrößerung der Tonsillen. Der 
Lungenbefund war völlig normal. Die Herzdämpfung zeigte normale 
Grenzen. An der Herzbasis und auf dem Sternum hörte man ein leises 
systolisches Geräusch. Keine Accentuation der zweiten Töne an der Herz» 
basis. Puls klein, weich, regelmäßig. Blutdruck (Riva-Rocci) =118mm. 

Es bestand eine mäßigeDruckempfindlichkeit in der Leber¬ 
gegend. Leber und Milz waren nicht fühlbar. 

Der Urin sah schwarzrot, wie lackfarbenes Blut aus. 
Noch bei sehr starker Verdünnung gab er ein intensives Oxyhämo¬ 
globinspektrum. Das spezifische Gewicht betrug 1015; die am ersten 
Tage gelassene Urinmenge war etwa 1900 ccm. Der Harn enthielt am 
ersten Tage ca. 15 ü / 00 Eiweiß. Bilirubin war nicht nachweisbar, wohl aber 
sehr viel Urobilin. 

Das Sediment des Urins war mäßig reichlich, von hellbrauner 
Farbe und bestand vorwiegend aus einem feinkörnigen Detritns. Außer» 
dem enthielt es ziemlich reichliche Nierenepithelien, einige Leukocyten 
und vereinzelte braunrote Kristalle, die am ehesten an Hämatoidinkristalle 
erinnerten. 

Die Untersuchung des Harns auf Arsen (Dr. Borchardt) ergab 
ein positives Resultat: 

Der Stuhl war dunkelbraun, sehr gallenreich, frei von Blutspuren. 

Der Augenhintergrund war normal. 

Blutuntersuchung: 

Blutserum sehr stark hämoglobinhaltig, fast wie lackfarbenes Blut 

Ali fi fl a n p n n 

Hämoglobingehalt (Sahli) = 62%. 

R = 2130000 ) 

W = 18 607 /pro cmm. 

Erythroblasten = 93 ) 

Das Verhältnis der einzelnen Leukocytenformen war folgendes: 
Polynukleäre neutrophile = 71,0% 

Lymphocyten = 

Große Mononukleäre = 

Übergangsformen = 

Mastzellen = 

Eosinophile = 

Neutrophile Myelocyten = 
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Auf 200 Leukocyten kam ein Normoblast. 

Die roten Blutkörperchen sahen sowohl ira frischen wie im gefärbten 
Präparat zum Teil normal gefärbt, zum Teil aber außerordentlich blaß 
aus. Manche dieser blassen Erythrocyten hatten zugleich ein etwas auf¬ 
gequollenes Aussehen. Geringe Anilocytose und Poikilocytose. 

Die Blutuntersuchungen wurden in der Folge täglich vorgenommen 
und zwar, um jede Beeinflussung des Resultates durch Nahrungsauf¬ 
nahme etc. zu vermeiden, stets morgens zwischen 5 und 6 Uhr. 

Das Resultat der Blutuntersuchungen habe ich der Übersichtlichkeit 
halber in Form einer Tabelle (Tab. I) zusaramengestellt; die Zahlen der 
Erythrocyten, Leukocyten und Erythroblasten habe ich außerdem in 
Kurvenform dargestellt (Kurve 1). 


Kurve 1. 



Zur Ergänzung der Tabelle sei noch hinzugefügt, daß bereits am 
zweiten Tage zahlreiche basophil punktierte Erythrocyten 
gefunden wurden, die am Ende der ersten Krankheitswoche so reichlich 
waren, daß man in jedem Gesichtsfeld mehrere fand. Dann wurden diese 
Zellformen allmählich spärlicher, zeigten sich aber noch bis zum Ende 
der Beobachtungszeit in vereinzelten Exemplaren. 

Ferner konnte man bei manchen Erythrocyten eine deutliche 
Polychromatophilie feststellen, die ebenfalls am Ende der ersten 
und Beginn der zweiten Krankheitswoche am stärksten war. 

Die auffällige Blässe einzelner Erythrocyten war am zweiten Tage 
nur noch in geringem Maße, am dritten Tage gar nicht mehr nach¬ 
weisbar. 

Von den Erythroblasten, die zum größeren Teil wie Normo- 
blasten, zum kleineren Teil wie Megaloblasten aussahen, zeichneten sich 
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viele durch ihre eigenartigen Kernformen aus. Die Kerne waren teils 
kleeblatt-, teils rosettenförmig, wenige nur hatten ihre gewöhnliche runde 
Form beibehalten. Mehrmals wurden auch sichere m itotische Kern¬ 
teilungsfiguren in Erythrocyten gefunden. 

Blutplättchen waren während der ganzen Beobachtungszeit 
ziemlich reichlich vertreten. 

Von dem übrigen Krankheitsbild ist zu sagen, daß das Befinden 
des Patienten in den ersten Tagen der klinischen Beobachtung ent¬ 
sprechend der Abnahme der Erythrocytenzahl und des Hämoglobingehaltes 
sich entschieden verschlechterte. Patient lag fast immer im Halbschlaf, 
die Nahrungsaufnahme war gering, die Zunge wurde trocken. Die Haut 
verlor bald ihren grünlichgelben Farbenton und wurde leichenblaß. Mehr¬ 
mals erfolgte Erbrechen galliger Flüssigkeit. Der Blutdruck sank auf 
98 mm. 

Am Ende der ersten Krankheitswoche wurde die Milz fühlbar; 
auch die Leber erschien um diese Zeit etwas vergrößert. Das war 
die Zeit, in der der Hämoglobingehalt auf 16%, die Zahl der Erythro¬ 
cyten auf 710 000 gesunken war. 

In der zweiten Woche trat eine auffallend rasche Besserung des 
Allgemeinzustandes des Patienten ein, die Bich vor allem in gutem 
Appetit, Aufbören des Erbrechens und Besserung des Sensoriums äußerte. 

Die Hautfarbe blieb lange Zeit äußerst blaß und war auch bei 
der Entlassung des Patienten blässer, als es nach dem Blutbefunde zu 
erwarten gewesen wäre. 

Der Urin hatte am fünften Krankheitstage wieder eine normale 
gelbe Farbe. Der Albumengehalt, der anfangs sehr reichlich gewesen 
war, nahm rasch ab und verschwand endlich ganz, desgleichen verschwanden 
die zelligen Elemente aus dem Harnsediment. 

Die Körpertemperatur war 5 Tage lang febril (Abendtempe* 
ratur 39), dann 10 Tage subfebril, dann normal. 

Am 12. Februar 1910 wurde Patient bei völlig gutem Befinden 
entlassen. Es bestand damals noch ein leises systolisches Herzgeriüisch. 
Die Milz war nicht mehr fühlbar. 

Fall 2: Albert Sch., 18 Jahre alt, Gürtlerlehrling. 

Patient arbeitete in derselben Werkstatt wie der erste Patient und 
erkrankte an dem gleichen Tage, nachdem er mit dem Patienten Hans P. 
gemeinsam sich mit dem r Verstohlen u von Lampen beschäftigt batte. 
Bemerkenswert ist jedoch, daß Albert Sch., der schon seit 4 Jahren in 
demselben Geschäft arbeitete, bereits vor 3 Jahren und vor 1 Jahr mit 
ähnlichen, aber leichteren Beschwerden erkrankt war. Die Krankheits¬ 
symptome bestanden damals in Kopfschmerzen, Schwindelgefühl, Mattig¬ 
keit. dunkelrotem Urin und wurden von dem behandelnden Arzt als 
Zeichen einer Nierenentzündung aufgefaßt. Die Genesung erfolgte in 
wenigen Wochen. 

Am 31. Dezember 1909 hatte Patient Sch., wie schon erwähnt, 
etwa 5 Stunden mit einem Gemisch von Salzsäure, Zink und Arsen ge* 

arbeitet. 
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Schon während der Arbeit bekam er heftiges Schwindelgefühl, 
Kopfschmerzen und Frösteln. Auch mußte er mehrmals gallige 
Flüssigkeit erbrechen. Am nächsten Morgen bestanden die gleichen 
Beschwerden noch fort. Außerdem wurde bemerkt, daß die Gesichtsfarbe 
des Patienten gelblich geworden war and daß der Urin dunkelrot aussah. 

Am 3. Januar 1910 wurde Patient in die Klinik eingeliefert. 

Untersuchungsbefund (3. Januar 1910): 

Kräftig gebauter Patient in leidlich gutem Ernährungszustände. 

Hautfarbe sehr blaß, dabei leicht grünlicbgelb. Skleren deutlich 
gelblich gefärbt. Temperatur 38, Puls 124. Sensorium nur wenig be¬ 
nommen. Atmung ruhig. Lebhafte Patellarreflexe, sonst normaler Nerven- 
befand. 

Zunge trocken, grauweiß belegt. Rachenschleimhaut aufgelockert. 

Normaler Lungenbefund. 

Keine Herzdilatalien. An allen Ostien ein leises systolisches Ge¬ 
räusch mit Maximum an der Basis. Keine Accentuation der zweiten 
Töne. Blutdruck (Riva-Rocci) = 95 mm. Leichter Meteorismus. 
Die Leber überragt den Rippenbogen um 1 cm, ist aber nicht be¬ 
sonders druckempfindlich. Die Milz überragt den Rippenbogen um 3 cm, 
ist ziemlich derbe. 

Augenhintergrund normal. 

Urin dunkelrot, trübe. Im Spektrum schwacher Oxyhämoglobin- 
Streifen. Geringe Spuren von Bilirubin, sehr viel Urobilin. Heller’sche 
Probe positiv. Spez. Gewicht 1012. Albumengehalt ca. l°/ 00 . Die 
Untersuchung auf Arsen fällt positiv aus (Dr. Borchardt). 

Im Sediment spärliche granulierte Zylinder, massenhafte Nieren- 
epithelien, z. T. im Zustande der trüben Schwellung, ohne Verfettung. 
Einzelne Leukocyten, keine Erythrocyten. 

Stuhl gallenreicb, braun. Blut chemisch nicht nachweisbar. 

Blutbefund: 

Serum schwach rot gefärbt. 

Hämoglobin = 32 °/ 0 

R = 1460 0001 

W = 11 178 V pro cmm 

Ery throbl asten = 3 522 j 

Polynukleäre neutrophile = 66,0 °/ ü 

Lymphocyten = 26,0 „ 

Große Mononucleäre = 3,5 „ 

Mastzellen = 0,5 „ 

Eosinophile = 4,0 „ 

Auf 200 weiße Zellen kamen 58 Normoblasten, 5 Megaloblasten. 
Die Normoblastenkerne sind zum größten Teil gelappt, oft stern- oder 
rosettenförmig. Sehr viele basophil punktierte Erythrocyten. Keine 
Blutschatten. Geringe Anisocytose und Prikilocytose. Ziemlich viel 
polychromatophile Erythrocyten (vgl. Tafel). 

Auch von diesem Falle ist das Resultat der täglichen Blutunter¬ 
suchungen in einer Tabelle (Tab. 2) und einer Kurve (Kurve 2) nieder¬ 
gelegt. 
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Kurve 2. 



Ein Blick auf die Kurve lehrt, daß die Veränderungen des Blut¬ 
bildes bei diesem Kranken sich in der Folge ähnlich gestalteten wie bei 
Fall 1, jedoch mit dem Unterschiede, daß die Zahl der Erythro- 
blasten bei Fall 2 viel höhere Werte erreichten. Während 
bei dem ersten Patienten die Erythroblasten nur auf 3544 pro cmin 
stiegen, wurde vom zweiten Patienten die Zahl 43 377 erreicht. Auch 
hier fanden sich die zahlreichsten Erythroblasten zu der Zeit, als die 
roten Blutkörperchen am stärksten reduziert waren. In diesen Tagen 
waren die Blutpräparate geradezu überschwemmt mit kernhaltigen roten 
Blutkörperchen, die sich zum größten Teil durch ganz bizarr gestaltete 
Kerne, wie sie schon oben beschrieben worden sind, und wie sie die bei¬ 
gegebene Tafel zeigt, auszeichneten. Auch mitotische Kernteilungsfiguren 
waren in jedem Präparat zu finden. 

Die basophil punktierten Erythrocyten wurden bereits in 
der zweiten Krankheitswoche spärlich, waren aber noch wochenlang in 
einzelnen Exemplaren im Blute nachweisbar. 

Die Polychrom atophilie blieb mehr als 2 V 7 ochen recht be¬ 
trächtlich, um dann langsam abzunehraen. 

Die Restitution der Blutbeschaffenheit erlitt leider eine erhebliche 
Verzögerung durch einen Unterleibstyphus, den der Patient in¬ 
zwischen akquirierte und der am 26. Januar seine ersten Erscheinungen 
machte. Die Erythrocytenkurve erfuhr bereits in der ersten Typhus¬ 
woche eine steile Senkung, die sich nur langsam wieder ausglich. Auch 
eine Rekrudescenz des Typhus markierte sich als eine deutliche Senkung 
der Erythrocytenkurve. Erst nach der endgültigen Entfieberung über¬ 
schritten die roten Blutkörperchen die vierte Million. 

Auch in der Leukocytenkurve markierte die Typhuserkrankung 
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■ich deutlich als ein Absinken auf leukopenische Werte, dem eine leichte 
Leukocytose voranging. 

Was die Entwicklung des übrigen Krankheitsbildes bei unserem 
Patienten anbelangt, so ist zu sagen, daß auch dieser Kranke in den 
Tagen vom 5.—10. Januar einen höchst ungünstigen Eindruck machte. 
Die anfangs sehr unbedeutende Benommenheit des Sensoriums 
war in diesen Tagen recht erheblich, die Atmung war groß und ge¬ 
räuschvoll ; hin und wieder trat Erbrechen galliger Flüssigkeit auf. Mehr¬ 
mals hatte Patient heftiges Nasenbluten. Eine gewisse hämorrhagische 
Diathase machte sich auch durch das Auftreten von massenhaften 
Retinalblutungen und subkonjunktivalen Blutungen 
geltend, die bei dem anderen Patienten fehlten. 

Trotzdem erholte Patient sich im Laufe der dritten Krankheitswoche 
ganz gut und machte durchaus den Eindruck eines Bekonvalescenten, als 
die TyphuBinfektion das schon gewonnene wieder vernichtete. 

Von der Typhuserkrankung des Patienten ist zunächst zu sagen, 
daß die Diagnose durch den positiven Ausfall der Widal’schen Reaktion, 
durch die Züchtung von Typhusbazillen aus dem Blut und aus dem Urin 
gesichert wurde. Die Erkrankung selbst machte einen äußerst schweren 
Eindruck, so daß lange Zeit hindurch die Erhaltung des Lebens des 
Patienten mehr als zweifelhaft erschien. Als eine sehr unerfreuliche 
Komplikation stellte sich im Laufe der ersten Typhuswoche eine schwere 
hämorrhagische Nephritis ein, die zu einer Eiweißausscheidung 
von über 10°/ 00 führte. Man geht wohl nicht fehl in der Annahme, 
daß ein Zusammenhang zwischen dieser schweren Typhusnephritis und 
der anfänglichen Hämoglobinurie bestand, insofern, als die Hämoglobinurie 
eine schwere Schädigung der Nierenepithelien bewirkte und deren Wider¬ 
standsfähigkeit herabsetzte. Daß eine solche Schädigung der Nieren¬ 
epithelien tatsächlich vorlag, beweist zur Genüge der oben erwähnte Be¬ 
fand von massenhaften trüb geschwollenen Epithelien im Harnsediment 
in den ersten Tagen nach der Vergiftung. Übrigens war der Harn des 
Patienten vor dem Beginn des Typhus völlig eiweißfrei geworden. 

Gegenwärtig, beim Abschluß der Arbeit, befindet der Patient sich 
in ungestörter Rekonvalescenz. 

Wie aas den hier mitgeteilten Krankengeschichten ersichtlich, 
entsprach das Symptomenbild beider Fälle dem schon oft hei 
Arsenwasserstoffvergiftungen beobachteten: Benommenheit, Er¬ 
brechen, Fieber, starker Hämoglobingehalt des Blut¬ 
serums, Hämoglobinurie, sehr gallenreiche Stühle, 
leichte Vergrößerung bzw. Schmerzhaftigkeit der 
Leber, Milzschwellung. 

Ganz speziell möchte ich noch einmal auf das eigenartige 
olivgrüne Kolorit der Haut hinweisen, das bei dem ersten 
Patienten weniger, beim zweiten mehr in die Erscheinung trat. 
Ich halte es für das Wahrscheinlichste, daß diese Hautfärbung 
durch die Kombination von Anämie und Ikterus bedingt ist. Ob 
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dabei noch das freie Hämoglobin bzw. dessen Derivate eine Rolle 
spielen, ist mir zweifelhaft und dürfte sich wohl nicht mit Sicher¬ 
heit feststellen lassen. 

Einer ausführlichen Besprechung bedarf vor allem das Ver¬ 
halten des Blutes. 

Was die numerischen Verhältnisse des Blutes anbelangt, 
so ist es bei beiden Fällen erstaunlich, zu wie niedrigen Werten 
Hämoglobingehalt und Erythrocytenzahl sinken konnten, ohne daß 
der Tod des Patienten eintrat. Die Minimalwerte des Hämoglobin¬ 
gehaltes betrugen bei Fall 1 16 %, bei Fall 2 18 °/ 0 , die der Ery- 
throcyten bei Fall 1 710000, bei Fall 2 810000, Werte, die bei 
anderen Anämien eine ganz ungünstige Prognose zu geben pflegen. 

Ferner ist bei Fall 1, der kurz nach dem Ausbruch der Krank¬ 
heit zur klinischen Beobachtung kam, ein Mißverhältnis 
zwischen dem Hämoglobingehalt und der Zahl der roten 
Blutkörperchen zu notieren, das in den ersten Krankheitstagen 
bestand. Der Hämoglobingehalt betrug bei der ersten Zählung 
62 °/ 0 , die Zahl der roten Blutkörperchen 2130000. Der Färbe¬ 
index des Blutes war also auf fast 1,5 erhöht. Die Er¬ 
klärung für dieses Mißverhältnis ist wohl durch den starken Hämo¬ 
globingehalt des Blutserums gegeben. Der Hämoglobingehalt des Blut¬ 
serums war am ersten Tage am erheblichsten, um dann ziemlich 
rasch abzunehmen. Dementsprechend wurde auch der Färbeindex 
des Blutes in kurzer Zeit normal und blieb es auch während der 
ganzen Zeit der Blutneubildung. 

In der Kurve der weißen Blutkörperchen fällt bei 
beiden Patienten eine starke Vermehrung der Leukocyten auf, 
deren höchste Erhebung mit dem tiefsten Stand der roten Blut¬ 
körperchen fast zusammenfällt und der eine Verminderung auf 
subnormale Werte folgt. 

Etwas Außergewöhnliches ist diese Vermehrung der Leuko¬ 
cyten nicht, da posthämorrhagische Leukocytosen ja eine bekannte 
Erscheinung sind und eine akute, durch chemische Noxe entstandene 
Anämie schließlich nichts anderes darstellt als eine Blutung. 

Die Beeinflussung der Leukocyten- und Erythrocytenkerne 
durch die Typhusinfektion, welche unser zweiter Patient 
durchmachte, ist bereits in der Krankengeschichte dieses Falles 
berücksichtigt worden. 

Das Aussehen und das färberische Verhalten der Leuko¬ 
cyten ließ nur unwesentliche Anomalien erkennen. Die von Hirsch¬ 
fel d bei Vergiftung mit Kali ehloricum gefundenen Degene- 
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rationserscheinungen in Leukocyten, das Auftreten von 
neutrophilen Pseudolymphocyten und die Bildung von 
Vakuolen im Leukocytenplasma wurden auch bei unseren 
Kranken beobachtet, hielten sich aber in bescheidenen Grenzen. 

Hinsichtlich des prozentualen Verhältnisses der einzelnen 
Leukocytenformen ist zu erwähnen, daß im Stadium der Leuko- 
cytose alle Leukocytenformen nahezu gleichmäßig vermehrt ge¬ 
funden wurden, daß dagegen die Leukopenie hauptsächlich durch 
eine Abnahme der polynucleären Zellen bedingt war, die bei Fall 2 
auf 26 °/„, bei einer Gesamtzahl der Leukocyten von 2758 herunter¬ 
gingen. 

Ziemlich reichlich waren bei beiden Patienten, namentlich im 
Stadium der Blutregeneration, die eosinophilen Zellen ver¬ 
treten ; wir fanden da Werte von 9,5 °/ 0 bzw. 7 °/ 0 . Bei dem zweiten 
Patienten interessierten uns die eosinophilen Zeilen deswegen noch 
besonders, weil dieser Fall uns Gelegenheit gab, die Einwirkung 
eines Typhus auf die eosinophilen Zellen von Anfang an zu ver¬ 
folgen. Das Verschwinden der eosinophilen Zellen aus dem Blute, 
das bekannte Typhussymptom, welches auch nach den in der 
hiesigen Klinik gemachten Erfahrungen von hohem diagnostischen 
Wert ist, blieb auch hier nicht aus. Nachdem sie zunächst spär¬ 
licher geworden waren, verschwanden sie am 29. Januar, d. h. am 
ersten Tage der richtigen Febris continua, für 8 Tage ganz; sie 
erschienen wieder, als die Fieberkurve spontane Remissionen zeigte, 
um dann bei einer Rekrudeszenz des Fiebers wieder für 3 Tage 
zu verschwinden. Erst beim Eintritt der endgültigen Rekon- 
valescenz blieben sie beständig im Blute nachweisbar und stiegen 
an manchen Tagen sogar auf 8,5 °/ 0 an - 

Bei beiden Patienten wurden in den ersten Krankheitswochen 
Myelocyten im Blute gefunden, jedoch immer nur in geringer 
Zahl. Sie stiegen nie über 2,5 °/ 0 . 

Das, was unseren Fällen aber ein besonderes Gepräge verleiht 
und sie vor gewöhnlichen Anämien auszeicbnet, ist die Über¬ 
schwemmung des Blutes mit Erythroblasten, die bei 
Fall 1 auf 3544, bei Fall 2 auf 43377 pro cmm anstiegen. Bei 
beiden Patienten wurden kernhaltige rote Blutkörperchen nur in 
den ersten 2 Krankheitswochen, bzw. noch im Beginn der dritten 
Woche gefunden. Der Gipfel der Erythroblastenkurve fiel etwa 
mit dem tiefsten Stand der Erythrocytenkurve zusammen. 

Man geht wohl nicht fehl, wenn man dieses massenhafte Auf¬ 
treten von kernhaltigen roten Blutkörperchen als eine Reaktion 
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des Knochenmarks auf die schwere Schädigung der Blut¬ 
elemente auffaßt. 

Es bleibt jedoch die Frage zu diskutieren, ob und inwiefern 
diese Reaktion des Knochenmarks ein eigentlicher Heilungs- 
vorgang ist, welcherart die Beziehungen zwischen dem Ein¬ 
dringen der vielen Erythroblasten in die Blutbahn und der Besse¬ 
rung des Blutbefundes sind. 

Ich muß dazu gleich von vornherein bemerken, daß es nach 
meiner Auffassung nicht angängig ist, die Blutneubildung bei 
unseren Patienten allein als Verdienst der Erythroblasten zu be¬ 
trachten, also Reaktion und Reparation zu identifizieren. Mehrere 
Momente scheinen mir dagegen zu sprechen. Einmal der Umstand, 
daß bei den beiden Patienten die Zahl der Erythroblasten 
so ungleich groß war (bei Fall 2 war sie mehr als 12mal so 
groß wie bei Fall 1), und daß trotzdem die Blutneubildung gleich 
gut und in annähernd dem gleichen Tempo vor sich ging. Zweitens 
waren die Erythroblasten nur während weniger Tage 
im Blut zu finden; die Blutregeneration hingegen dauerte 
viele Wochen bis zu ihrer Vollendung; auch war dieselbe, be¬ 
sonders bei Fall 1, zu mancher Zeit außerordentlich lebhaft, wie 
ein Blick auf die Kurven zeigt, nachdem schon längst kein Erythro- 
blast im Blute mehr gefunden werden konnte. Und endlich scheint 
mir auch die Beschaffenheit der Erythroblasten, wie 
sie bei unseren Patienten gefunden wurden, nicht derart zu sein, 
daß man von ihnen allzuviel für die Blutbildung erwarten könnte. 
Die typischen Normoblasten mit gut erhaltenem Plasma und kleinem 
pyknotischen Kern traten an Menge gänzlich zurück gegen Zellen, 
deren Plasma, wie die Abbildung (Tafel) zeigt, durch Struktur und 
tinktorielles Verhalten sich weit von der Norm entfernte. Einen 
großen Teil der Erythroblasten mußte man, obwohl eine scharfe 
Trennung vielfach schwierig war, eher zu den Megaloblasten 
als zu den Normoblasten zählen. 

Wenn ich die Rolle, die die Erythroblasten in unseren Fällen 
spielten, charakterisieren soll, wie ich sie mir denke, so möchte 
ich sie am liebsten mit üppig wuchernden Granulationen einer 
granulierenden Wunde vergleichen, die wohl eine notwendige Be¬ 
gleiterscheinung der Heilung sind, von denen aber mehr produziert 
wird, als zur Deckung des Defektes notwendig ist, und die endlich 
schwinden müssen, damit die endgültige Heilung erfolgt. 

Eine ähnliche, wenn auch nicht die gleiche Auffassung ver¬ 
treten Ehlich und Lindenthal, die bei ihrem letal ver- 
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laufenen Falle von Nitrobenzolvergiftung auch eine Blutkrise mit 
vorwiegend megaloblastischen Elementen sahen. Nach Ansicht 
dieser Autoren war die Überschwemmung des Blutes mit Erytliro- 
blasten eine Reaktion des Knochenmarkes auf die Blutschädigung, 
die aber nicht imstande war, den Verlust auszugleichen, weil die 
neuen Zellen zur Fortpflanzung und Respiration ungeeignet waren. 
Ob aber, wie Eh lieh und Lindenthal meinen, der pernieiöse 
Charakter ihres Falles gerade in der Bildung dieser ungeeigneten 
Blutzellen zu suchen ist, erscheint mir zweifelhaft angesichts des 
günstigen Ausgangs unserer beiden Fälle, bei denen die Blut¬ 
schädigung noch viel erheblicher war und bei denen die Beschaffen¬ 
heit der kernhaltigen roten Blutkörperchen ganz der von E h 1 i c h 
und Lindenthal beschriebenen entsprach. 

Mit dem oben erwähnten Falle von Nitrobenzol Vergiftung haben 
unsere beiden Fälle auch die eigenartigen Kernformationen 
der Erythroblasten gemeinsam. 

Es wäre hier zu erörtern, ob diese kleeblattartigen, rosetten- 
und sternförmigen Kerne eine degenerative oder eine rege¬ 
nerative Erscheinung darstellen. Die letztere Annahme er¬ 
scheint mir plausibler, schon mit Rücksicht auf die größtenteils 
ziemlich regelmäßige Anordnung der Kernteile in den Zellen, die eher 
den Eindruck einer amitotischen Kernteilung, als einer degenerativen 
Karyorhexis macht. Auch das zahlreiche Auftreten von sicheren mi¬ 
totischen Kernteilungsfiguren dürfte für diese Auffassung sprechen. 

Ich möchte daher diese merkwürdigen Kernformen in Analogie 
setzen mit der bei unseren Patienten gefundenen basophilen 
Punktierung und Polychromatophilie des Erythrocyten- 
plasmas, die nach Askanazy 1 ) ebenfalls zu den regenerativen 
Erscheinungen zu rechnen sind. 

Schließlich möchte ich aber noch darauf hinweisen, daß das, 
was wir im strömenden Blute sehen, uns immer nur einen 
unvollkommenen Einblick in die Blutbildung gestattet, die im 
Knochenmark vor sich geht. Eine genaue Untersuchung des Knochen¬ 
markes in solchen Fällen dürfte noch manche Lücke ausfüllen. 


Erklärung der Abbildungen auf Tafel T. 

Leitz, Ölimmersion 7, g , Okul. 2. Färbung: Jenner. 1. Polychromatophiler 
Erythrocyt. 2. Erythrocyt mit basophiler Punktierung. 3. Normoblast. 4. Me¬ 
galoblast. ö. Erythroblast mit rosettenförmigem Kern. 6. Erythroblast mit Kern¬ 
teilungsfigur (Monaster). 7. Derselbe (Diaster). 8. Polynucleärer, neutrophiler 
Leukocyt. 9. Lymphocyt. 

1) Zeitschrift für klin. Med. Bd. 64. 
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Über den Krankheitsverlanf bei vor 19 Jahren mit 
Tnberknlin behandelten Lungentuberkulosen 

(nebst Bemerkungen über die Indikationen zur spezifischen 

Behandlung;. 

Von 

Dr. F. Penzoldt, 

Direktor der medizinischen Klinik in Erlangen. 

Über den weiteren Verlauf der in den Jahren 1890/91, der 
Sturm- und Drangperiode des Tuberkulins, mit dem Mittel behan¬ 
delten und die Behandlung länger überlebenden Fälle finden sich 
in der Literatur zerstreut meines Wissens nur spärliche Notizen. 
So beschreibt z. B. C o r n e t *) zwei Fälle von relativ schwerer Er¬ 
krankung, die 1906, also nach 16 Jahren, noch gesund waren und 
spricht von einer Reihe ähnlicher Fälle. Auch« die Arbeit von 
Rembold*) gehört hierher. Aber eine eingehende Darstellung des 
Verhaltens tuberkulinbehandelter Kranker im Verlauf des längst 
möglichen Zeitraums von fast 20 Jahren existiert nicht. Und 
doch wären solche Berichte in größerer Zahl recht wünschenswert. 
Freilich absolut beweisend können sie auch nicht sein weder für 
noch gegen die Heilwirkung des Tuberkulins. Denn was kann in 
zwei Jahrzehnten alles, Schädliches und Heilsames, auf einen tuber¬ 
kulösen Kranken ein wirken. Aber interessant ist es in jedem Falle, 
das Schicksal solcher vor so langer Zeit spezifisch behandelter 
Lungenkranker zu verfolgen. Vielleicht läßt sich auch mit der 
bei allen therapeutischen Fragen notwendigen, bei der der Tuber¬ 
kulosebehandlung aber ganz besonders dringend gebotenen Vorsicht 
und Kritik dieser oder jener Schluß aus den mitgeteilten Dauer¬ 
beobachtungen ziehen, selbst wenn die absolute Zahl derselben 
keine sehr große ist. Möglicherweise geben die folgenden Zeilen 

1) Cor net, Die Tuberkulose. Xothnagel’s Handbuch II. Aufl. 1907 p. 1008. 

2) Rembold, Deutsche med. Wochensehr. 1897. 
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aber auch die Anregung zu weiteren Mitteilungen über Dauer¬ 
ergebnisse der Tuberkulinbehandlung aus der Zeit der ersten Tuber¬ 
kulinära. Voraussetzung dabei ist freilich, daß die Kranken da¬ 
mals in einer Weise ausgesucht und behandelt wurden, welche der 
gegenwärtig verbreiteteteten Methode wenigstens nahe kam. Das 
beißt: es müßten alle weit vorgeschrittenen und konstant fiebern¬ 
den Fälle ausgeschlossen worden sein und die Behandlung müßte 
schon damals eine vorsichtigere, die allgemein angewendeten größeren 
Anfangsdosen und den Eintritt von Reaktionen möglichst ver¬ 
meidende gewesen sein. Diese einschleichende Methode wurde 
1891 mehrfach (von Lichtheim, Ehrlich und Guttmann, 
Aufrecht u. a.) empfohlen und es ist nicht unwahrscheinlich, daß 
auch andere, wie z. B. ich selbst, das offenbar weniger gefährliche 
Verfahren eingeschlagen haben, ohne darüber ausdrücklich etwas 
zu veröffentlichen. So wäre es denkbar, daß mein Bericht die 
Anregung geben könnte, die alten Krankengeschichten wieder 
hervorzusuchen und dem Geschick der damals behandelten Kranken 
nachzuforschen. 

Ehe ich zur Mitteilung der Krankengeschichten übergehe, er¬ 
laube ich mir einiges vorauszuschicken. Im Herbst 1890, als die 
theoretisch ebenso fruchtbringenden wie praktisch verheißungsvollen 
Veröffentlichungen Robert Koch’s erschienen, befand ich mich 
zum Zweck der Ausheilung einer Spitzentuberkulose in einem klei¬ 
nen klimatischen Kurort der Schweiz. Auf meine Anfrage riet 
mir mein verstorbener Freund Oskar Fräntzel nach Berlin zu 
einer Tuberkulinkur zu kommen. Durch seine Vermittelung er¬ 
hielt ich dann auch von R. Koch ein Fläschchen der damals so 
viel begehrten Flüssigkeit zur Behandlung meiner Patienten. Es 
waren dies meine Mitkranken, welche mich in dem Kurort, der 
keinen ständigen Arzt hatte, schon vorher konsultiert hatten. Sie 
waren sämtlich vorher schon längere Zeit in klimatischer und hy¬ 
gienisch-diätetischer Behandlung gewesen ünd waren alle in leid¬ 
lich guten Vermögensverhältnissen. Es war daher anzunehmen, 
daß sie unter günstigen äußeren Bedingungen die Kur durchführen 
konnten. Bei keinem wurde die zuerst empfohlene Anfangsdosis 
von 0,01 angewendet. Vielmehr blieb ich fast immer unter der auch bei 
mir selbst gebrauchten Anfangsdosis von 0,002 und begann mit 0,001 
und noch weniger. Auch von der täglich wiederholten Injektion 
kam ich allmählich immer mehr zurück und es wurden immer 
regelmäßiger Pausen von einem oder auch mehreren Tagen ein¬ 
geschoben. Auch wurde leichteren Temperaturerhebungen und auch 
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anderen Reaktionserscheinungen mehr Aufmerksamkeit geschenkt. 
Nur so war es mir möglich, die zum größten Teil sehr ängstlichen 
Patienten fiir die Kur zu gewinnen, bzw. zur Fortsetzung derselben 
zn bewegen. Es sei ausdrücklich bemerkt, daß ich hier über 
sämtliche (10) Fälle berichte, welche die Behandlung damals unter 
meiner Leitung von Anfang bis zu Ende durchführten und welche 
von mir ohne Auswahl in Behandlung genommen worden waren. 
Die Kranken (3), die die Kur zu frühzeitig abgebrochen, bzw. nicht 
ausschließlich unter meiner Aufsicht gemacht haben, sind nicht be¬ 
rücksichtigt. 

Die 10 Krankengeschichten lasse ich in möglichst gedrängter 
Kürze jetzt folgen. Die Temperaturmessungen wurden stets 6—7- 
mal im Tag in ano ausgeführt. In den Krankengeschichten 
beziehen sich die Temperaturzahlen immer auf die 
höchste Temperatur des betreffenden Tages. Die In¬ 
jektionen wurden am Vormittag in die Rückenhaut gemacht. 


1. R. B., 23 Jahre alt, Kaufmann. Mutter und ein Bruder an 
Tuberkulose gestorben. 1878 schwere Lungenentzündung. Seitdem 
„schwach auf der Brust“. Seit Sommer 1890 Schmerzen rechts auf der 
Brust und Beklemmungen. Im Herbst zur „Verhütung“ in den Kurort 
geschickt. Bei Beginn der Kur 6 Pfund Gewichtszunahme. 

Mittelgroß, blaß, mager, Gewicht 56,0. Morgendlicher Auswurf ohne 
TB. Rechte Spitze Spur dumpfer. Rechts hinten oben zuweilen spär¬ 
liches Rasseln. Sonst nichts Abnormes. 


Beginn der T.-Kur 
Temperatur bis dahin 37,4. 

6. Jan. 0,002: 


5. Januar 1891 mit 0,001. Maximale 


7. 

8 . 

9. 

10 . 

11 . 

12 . 

13. 


16. 

17. 

18. 
19. 

stiegen. 

27. 


Jan. 
Jan. 
Jan. 
Jan. 
Jan. 
Jan. 
Jan. 

14. Jan. 

15. Jan. 
Jan. 
Jan. 


Keine Injektion: 

0 , 002 : 

0 , 002 : 

Keine Injektion: 
Keine Injektion: 
0,0015: 

Keine Injektion: 
Keine Injektion: 
0,00075: 

Keine Injektion: 
Keine Injektion: 
0,0004: 


38,9 

38,3 

37,8 

38.6 Gewicht 57 kg. 

40.1 Husten, eiteriger Auswurf ohne TB. 

38.2 Lungenbefund unverändert. 

39.7 Linke Axillardrüse geschwellt. 

39.8 Kopf- und Nackenschmerz. 

37,7 Nackenschmerz. 

38,5 

39.2 
37,7 


Jan. 0,0004: 37,5 Gewicht 55,75. 

bis 26. Jan. In 8 Tagen mit eintägigen Pausen bis 0,001 ge- 
37,6. Keine Beschwerden. Sputum ohne TB. Gewicht 56,5. 

Jan. bis 3. Feb. In 8 Tagen mit eintägigen Pausen bis 0,003 
gestiegen. 37,7. Gewicht 56,75. 

4. Feb. bis 24. Feb. In 20 Tagen mit eintägigen Pausen bis 0,015 
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gestiegen. 37,5. Nach Spaziergängen 38,0. Rechte Spitze dumpfer. 
Drüsen in beiden Achselhöhlen haselnußgroß. Gewicht 57,25. 

25. Feb. bis 16. März. In 20 Tagen mit eintägigen Pausen bis 
0,08. 37,5. Wohlbefinden. Gewicht 56,75. 

17. März bis 6. April. In 20 Tagen zunächst mit eintägigen Pausen 
bis 0,1, dann mit 2—4 tägigen Pausen 0,1 wiederholt. Maximaltempe¬ 
ratur, mit Ausnahme nach Spaziergängen, 37,5. Gewicht 55,5. Objektiv 
keine Veränderung. Linke Axillardrüse noch haselnußgroß. 

Dauer der Kur 4 Monate. 

Am 2. März 1910 stellte sich R. B. wieder vor: Er¬ 
nährungszustand vorzüglich. Vor 6 Jahren Lungenentzündung von 
3 wöchentlicher Dauer. Sonst völlig gesund. Objektiv völlig negativer 
Befund. 

Epikrist: Bei geringem physikalischem und negativem Bazillenbefund 
ist durch die ausgesprochenen allgemeinen und örtlichen (Drüsen) Reaktionen 
eine langsam fortschreitende Tuberkulose sehr wahrscheinlich gemacht. Der 
augenblickliche Erfolg war trotz heftiger Reaktionen kein Schaden, aber 
auch kein deutlicher Nutzen. Der Dauererfolg war eine durch 19 Jahre 
anhaltende völlige Gesundheit. 

2. L. v. C., 2ljähriges Fräulein. Etwas übermittelgroß. Guter 
Ernährungszustand. Minimale Spitzendifferenz. Keine auskultatorischen 
Veränderungen. Kein Sputum. 

Beginn der Kur 5. Jan. 1891 mit 0,001. 37,4. Keine sub¬ 

jektiven Erscheinungen. 

6. Jan. 0,002: 37,6 

7. Jan. 0,003: 38,1 Rasseln rechts hinten oben und rechts 

vorn oben. 

8. Jan. Keine Injektion: 38,1 

9. Jan. 0,003: 37,7 Zwei kirschgroße Drüsen in der 

rechten Achselhöhle. 

10. Jan. 0,003: 38,8 

11. Jan. Keine Injektion: 38,7 

12. Jan. 0,0025: 38,6 Gewicht 67,5. 

13. Jan. Keine Injektion: 40,2 Den ganzen Tag hohes Fieber. 

14. Jan. Keine Injektion: 37,7 

15. Jan. 0,001: 38,0 

16. Jan. Keine Injektion: 39,5 Im eiterigen Auswurf keine TB. 

17. Jan. Keine Injektion: 37,2 

18. Jan. 0,0005: 39,8 

19. Jan. Keine Injektion: 39,1 

20. Jan. Keine Injektion: 37,0 

21. Jan. 0,0003: 37,5 

22. Jan. Keine Injektion: 38,9 Unter der r. Clavicula Schmerzen. 

23. Jan. 0,0003: 37,8 

24. Jan. Keine Injektion: 38,1 

25. Jan. 0,0003: 37,5 

26. Jan. Keine Injektion: 38,5 Subjektive Reaktion. 

27. Jan. 0,0003: 38,1 

28. Jan. Keine Injektion: 37,4 
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29. Jan. bis 17. Feb. In 20 Tagen von 0,0004 bis 0,0015 ohne Reaktion 
gestiegen. Gewicht 66,5. Achseldrüsen und sonstiger Befand unverändert. 

18. Feb. bis 9. März. In 20 Tagen mit eintägigen Pansen bis 
0,0045 gestiegen, ohne Reaktion. Befand unverändert. Keine TB. Ge« 
wicht 67,0. 

10. März bis 14. April. In 34 Tagen mit eintägigen Pansen bis 
0,02 gestiegen, ohne Reaktion. Gewicht 66,0. Die Drüsen langsam 
zurückgegangen. Objektiv keine Veränderung. 

Dauer der Kur ca. 3% Monate. 

16. Feb. 1910 habe ich durch die Güte der Herrn Kollegen Turban 
in Davos über den weiteren Verlauf folgendes erfahren: 1893 Recidiv. 
1894 verheiratet. 1895 an ein Wochenbett anschließend 10 Wochen 
Pleuropneumonie. 1900 Pleuritis links. 1900/01 Bronchitis. 1904 Husten, 
Fieber, Abmagerung. Kuren in Leysin, Wehrawald, dann 1905 Davos: 
Dämpfung beider Spitzen mit Rasseln and Pleuritis links, kein Fieber, 
spärliche TB. Darauf Besserung. 

2. April 1910 erhielt ich durch die Freundlichkeit des Herrn 
Kollegen Medernach in Diedenhofen Nachricht über die letzten 
3 Jahre: Kürzerer Schall, Abschwächung des Atemgeräusches an den 
Spitzen, vereinzeltes trockenes Rasseln. Kein Hasten, kein Auswurf, 
kein Fieber, guter Kräftezustand: Relative Heilung! 

Epikrise: Trotz des relativ geringen objektiven Befundes haben die 
starken und anhaltenden allgemeinen und örtlichen (Drüsen , Lunge) Reak¬ 
tionen, ebenso wie der weitere Verlauf den fortschreitenden Charakter der be¬ 
ginnenden Tuberkulose bei dem jungen Mädchen erwiesen. Die Tuberkulin¬ 
kur brachte keinen Nachteil , aber auch keinen deutlichen augenblicklichen 
Nutzen. Jedenfalls nahm die Erkrankung einen auffallend langsamen und 
günstigen Verlauf 

3. F. lf., 36jähriger Be amt er. Seit 1884 Husten, Kurz¬ 
atmigkeit, Auswurf ohne Blut, keine TB. gefunden. Abmagerung um 
20 Pfund. In letzter Zeit Zunahme. Husten geringer. Sonst keine 
Beschwerden. Früher angeblich Malaria. 

Ziemlich groß. Gute Ernährung. Linke Spitze vorn und hinten Spur 
dumpfer, zuweilen Rasseln. Milz zuweilen undeutlich palpabel. Sonst 
keine Veränderung. 

0 , 001 : 

0,002 : 

0,003: 

Keine Injektion: 

0,0025: 

Keine Injektion: 

0 , 002 : 

Keine Injektion: 

0 , 002 : 

Keine Injektion : 

Keine Injektion: 

0,0005 : 
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37.4 
37,9 
39,1 

38.7 
37,9 

38.8 

38.9 

38.4 
38,3 

39.6 
38,3 

37.7 


Gewicht 87. An den Spitzen keine 
Veränderung. 

Linke Achseldrüsenschwellung. 


Schmerz rechts im Rücken. 
Den ganzen Tag Fieber. 


7. Jan. 

8. Jan. 

9. Jan. 

10. Jan. 

11. Jan. 

12. Jan. 

13. Jan. 

14. Jan. 

15. Jan. 

16. Jan. 

17. Jan. 

18. Jan. 
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19. Jan. Keine Injektion: 37,8 

20. Jan. 0,00075: 37,7 

21. Jan. Keine Injektion: 37,6 

22. Jan. 0,001 37,3 Keine TB im Auswurf. 

23. Jan. Keine Injektion: 38,1 Kopfschmerz, Atemnot, Mattigkeit. 

24. Jan. bis 2. Feb. In 10 Tagen mit eintägigen Intervallen 
anf 0,003. 

3. Feb. 0,035 (aus Versehen statt 0,0035). 38,8. Gewicht 83,0. 

4. Feb. Keine Injektion: 39,0 

5. Feb. Keine Injektion: 37,9 

6. Feb. Keine Injektion: 37,6 

8. Feb. bis 8. März in ca. 4 Woeben mit eintägigen Pausen von 
0,007. bis 0,1 gestiegen. Gewicht 84,75. Wohlbefinden. 

Über den weiteren Verlauf habe ich nichts weiter erfahren können, 
als daß er im Jahre 1907 an unbekannter Krankheit gestorben ist. 
Daraas, daß er eine hohe Stufe in seiner Beamtenlaufbahn erreicht hat, 
geht aber hervor, daß er wohl die Hauptzeit vor seinem Tode arbeits¬ 
fähig gewesen ist. 

Epikrise: Bei F. N. wurde durch die mehrfachen Reaktionen während 
der Behandlung die schon vorher sehr wahrscheinliche Diagnose auf Tuber¬ 
kulose gesichert.' Der unmittelbare Erfolg war kein deutlich günstiger 
(Gewichtsabnahme). Der weitere Verlauf darf jedoch trotz des nach 
17 Jahren erfolgten Todes als ein günstiger angesehen werden. 

4. E. d. B., 22jähriges Fräulein aus Belgien. Seit 
2 Jahren Husten mit Auswurf ohne Blut, seit 6 Monaten stärker, zu¬ 
weilen Nachtschweise, angeblich kein Fieber. Wenig Appetit. 

15. März 1890. Mager, blaß. Rechte Spitze Dämpfung und Rasseln. 
Gewicht 60,5. 

13. Oktober. Linke Spitze vorn und hinten gedämpft, dort Rasseln, 
rechts weniger. 

10. Nov. Links hinten oben Rasseln. Sonst unverändert. 

28. Dez. 1890. Dämpfung über der linken Clavicula und Spina, 
etwas unter der linken Clavicula, sowie leicht über der rechten Spitze. 
Links hinten oben und links im Interscapularraum Rasseln. Appetit 
schlecht. Spärliche TB. im Auswurf. Temperatur zuweilen bis 37,8. 


30. Dez. 

0,0005: 

37,8 Müdigkeit. 

31. Dez. 

0,0005: 

37,8 

1. Jan. 

0,00075: 

37,8 Kopfschmerz, stärkerer Husten, 

2. Jan. 

0,00075: 

37,9 Kopfschmerz. 

3. Jan. 

0,001: 

38,1 

4. Jan. 

0,001: 

38,0 Schmerz in den Gliedern. 

5. Jan. 

0,001: 

38,2 

6. Jan. 

Keine Injektion: 

38,3 Kopfschmerz. 

7. Jan. 

0,001: 

37,9 Gliederschmerz. 

8. Jan. 

0,001: 

37,9 Rasseln links geringer. 

9. Jan. 

0,0015: 

38,0 

10. Jan. 

0,0018: 

37,9 

11. Jan. 

0,002: 

37,9 Müdigkeit, TB. reichlicher. 
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12. Jan. 0,002: 37,9 Schmerz an der Stichstelle. 

13. Jan. 0,0025: 37,7 Drüse in der linken Achselhöhle. 

14. Jan. 0,0025: 38,2 Keine Beschwerden, Gewicht 61,2. 

15. Jan. bis 22. Jan. In 8 Tagen von 0,0025 auf 0.005 mit 
1 tägigen Pansen gestiegen. Keine Reaktion. Dämpfungen gleich, Rasseln 
und Sputum weniger. 

23. Jan. bis 10. Feb. in 20 Tagen mit l tägigen Pausen von 0,005 
auf 0,01 gestiegen, nur ausnahmsweise Steigerungen bis 38,1. Rasseln 
und Auswurf geringer. 

11. Feb. bis 12. März. In 30 Tagen mit 1 tägigen PauBen von 
0,01 auf 0,03 gestiegen mit leichten subjektiven Reaktionen. Axillar¬ 
drüsen noch geschwollen. Rasseln weniger, nur im Interscapularraum 
links noch reichlich. 8putum gering, wenig TB. 

13. März bis 12. April. In 31 Tagen bis 0,05 mit leichten sub¬ 
jektiven Reaktionen. Rasseln verschwunden. Sputum gering mit TB. 
Gewicht 61,5. Allgemeinbefinden gebessert. 

Dauer der Kur 3^ Monate. 

Ende Februar 1910 erhielt ich eigenhändige Nachricht von der 
Patientin, daß es ihr immer gut gegangen ist, mit Ausnahme von zu¬ 
weilen auftretender Bronchitis, daß sie nie Rückfälle gehabt habe und 
daß sie nur 54 kg wiege. Näheres konnte ich nicht ermitteln, da sie 
im Ausland lebt. 

Epikrise: E. d. B. mit ausgesprochener Lungentuberkulose ( baxillen- 
haltigem Sputum und subfebriler Temperatur ) zeigte bei vorsichtiger Tuber¬ 
kulinbehandlung keine schweren, aber lange Zeit leichte Reaktionen. Der 
Augenblickserfolg war mäßig, der Dauererfolg vorzüglich. 

5. B. P., 19jähriger Student. Früher im Winter immer Husten. 
Anfang 1889 Darmkatarrh. November 1889 Lungenentzündung (?), da¬ 
nach viel Husten, wenig Auswurf, zuweilen Nachtschweiße. Sonst keine 
Beschwerden. Mutter hat leichte Spitzendämpfung. 

Anfang April 1890. Mittelgroß, blaß, Gewicht 62,0. Rechte Spitze 
Spur dumpfer. Wenig Auswurf, keine TB. 

15. Oktober 1890. Gewicht 67,0. Rechte Spitze deutlich dumpfer, 
zuweilen Rasseln. Im Sputum TB.! 

28. Nov. 1890. Der gleiche Befund. Temperaturen immer normal. 

Beginn der Kur 29. Nov. 1890. 

29. Nov. 0,001: 37,7 

30. Nov. 0,002: 39,5 

1. Dez. 0,002: 37,8 Objektiv keine Veränderung. 

2. Dez. 0,003: 38,0 

3. Dez. bis 1. Jan. -In 30 Tagen von 0,003 in täglichen 
Injektionen langsam bis 0,07 gestiegen. Nur in den ersten Tagen 
Steigerungen bis 37,8. Häufig subjektive Reaktion. Gewicht 65,0. 
Husten und Auswurf anhaltend. 

2. Jan. bis 15. Jan. In 14 Tagen von 0,07 in täglichen Injektionen 
bis 0,1 ohne Reaktionen. Kirschkerngroße Drüsen in beiden Achsel¬ 
höhlen. Die rechte Spitze etwas dumpfer. Kein Rasseln. 

16. Jan. bis 22. März. In ca. 70 Tagen 0,1 in 4—6 tägigen Pausen 
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wiederholt, ohne Störung. Lungenbefund unverändert, Stimmbänder etwas 
gerötet, nie Bazillen im Sputum, die Drüsen abgeschwollen. Gewicht 66,0. 
Allgemeinbefinden gut. Dauer der Kur ca. 4 Monate. 

5. März 1910 Bagt ein direkter Bericht, sowie der des Hausarztes 
Herrn Dr. Beater in Lübeck, daß B. P mit Ausnahme einer Gelbsucht 
stets vollkommen gesund war, einen anstrengenden Beruf als Landrichter 
unausgesetzt versieht, dabei allen Sport treibt und sehr kräftig aussieht. 
Zu einer ärztlichen Untersuchung ist in den letzten Jahren keine Ver- 
Zulassung gewesen. 

Epikrise: R. P., ein jugendlicher Kranker mit ausgesprochener be¬ 
ginnender Lungentuberkulose (Bazillenbefund), hat die Kur ohne Gewichts¬ 
verlust mit gutem Allgemeinbefinden überstanden und die Bazillen verloren. 
Seine Gesundheit hat sich seitdem völlig erhalten. 

6. M. v. T., 26 Jahre alt, Rußland. Vor 6 Jahren Blut* 
husten. Seit 5 Jahren in der Krim, im letzten Jahre in Italien. Viel 
Husten und Heiserkeit, wenig AuBWurf. Keine Gewichtsabnahme. 

Dez. 1890. Mittelgroß, mäßige Ernährung. Rechts hinten oben 
deutliche Dämpfung und flüchtiges Rasseln. Linkes Stimmband stark 
gerötet und geschwellt. Auswurf fehlt. Temperatur normal. In letzter 
Zeit angeblich Gewichtszunahme. 

Beginn der Kur 30. Dez. 1890. 


30. Dez. 

0,0005: 

37,7 

31. Dez. 

0,0005: 

37,7 

1. Jan. 

0,00075: 

38,3 

2. Jan. 

Keine Injektion 

: 38,5 Linkes Stimmband an der einge¬ 



kerbten Stelle rot und geschwollen. 

3. Jan. 

0,00075: 

37,8 Die Stelle am linken Stimmband 



graulich. 

4. Jan. 

0,001: 

38,5 Starker Reiz im Kehlkopf. 

5. Jan. 

0,001: 

37,8 

6. Jan. 

0,001: 

38,0 Stimmbänder gleich. Achseldrüsen 



walnußgroß. 

7. Jan. 

0,001: 

38,4 

8. Jan. 

Keine Injektion 

: 37,8 Über der rechten Clavicula Rasseln. 

9. Jan. 

0,0015: 

37,4 Gewicht 65,5 

10. .Tan. 

0,002: 

38,4 Sputum aufgetreten, TB.-haltig. 

11. Jan. 

bis 7. Feb. In 

4 Wochen von 0,002 mit 1 tägigen Pausen 


auf 0,008 gestiegen, zuweilen noch leichte allgemeine (bis 38,0) und ört* 
liehe (linkes Stimmband) Reaktionen. Starker Husten anhaltend. Ge* 
wicht 67,0. 

8. Feb. bis 8. März. In 4 Wochen mit eintägigen Pausen von 
0,008 bis 0,05 mit einigen leichten Reaktionen (38,1) gestiegen. Kehl¬ 
hopf, Lungen, Drüsen unverändert. Appetit viel besser. Husten gleich. 
Gewicht 67,2. 

9. März bis 8. April. In 4 Wochen mit eintägigen Pausen 0,05 
fortgesetzt. Nach vorübergehenden leichten Besserungen schließlich der¬ 
selbe Lungen* und Kehlkopfbefund. Keine TB. mehr. Gewicht 67,0 
bis 68,0. Dauer der Kur 3^ Monate. 
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Anfang März 1910 erhielt ich die Nachricht, daß M. v. T. am 
Leben, sehr stark geworden sei, zwar noch immer huste, aber Bich sonst 
in guter Gesundheit befinde. 

Epikrise: Bei M. v. T., dessen Lungen- und Kehlkopftuber Jeulose 
durch den Befund sichergestelU war, ist der augenblickliche Erfolg mit 
Ausnahme der Erhöhung des Gewichts gering gewesen , der weitere Verlauf 
dagegen sehr günstig. 

7. J. P., 30jähriger Herr aus Rumänien. Seit 10 Jahren 
lungenkrank, häufig ziemlich reichlicher Bluthusten. Seit 7 Wintern in 
klimatischen Kurorten. Kürzlich starker Katarrh, reichlicher Auswurf 
mit TB. Kein Fieber, keine Schweiße, keine Atemnot. 

23. Jan. 1891. Mittelgroß, sehr mager, blaß. Rechte Spitze deut¬ 
lich dumpf, vorn Bronchialatmen ohne Rasseln, hinten bis Mitte Scapula 
Vesiculäratmen mit reichlichem Rasseln. Links hinten oben flüchtiges 
Rasseln. 

Beginn der Kur 25. Jan. 1891. 

25. Jan. 0,0005: 37,3 Gewicht 52,7 

26. Jan. Keine Injektion: 37,5 

27. Jan. 0,00075: 37,5 

28. Jan. Keine Injektion: 37,5 

29. Jan. 0,001: . 37,5 Schmerz an der Stichstelle. 

30. Jan. Keine Injektion: 37,6 Gliederschmerz, Sputum dünner. 

31. Jan. 0,001: 37,4 Sputum reichlicher. Gewicht 52,9. 

1. Feb. Keine Injektion: 37,9 

2. Feb. 0,001: 39,7 Fieber den ganzen Tag, Kopf- und 

Gliederschmerz. Stichstelle ge¬ 
schwollen. 

3. Feb. Keine Injektion: 39,4 Dämpfung rechts bis 3. Rippe. 

Rasseln weniger. 

4. Feb. Keine Injektion: 38,2 

5. Feb. 0,0005: 38,1 Husten geringer. 

6. Feb. Keine Injektion: 38,6 

7. Feb. Keine Injektion: 37,4 Gewicht 51,7. 

8. Feb. bis 8. März, ln 4 Wochen von 0,005 mit eintägigen 
Pausen ohne oder mit geringer Reaktion (38,0) auf 0,0005 gestiegen. 
Rasseln ganz verschwunden. Dagegen haselnußgroße AchBeldrüsen. Ge¬ 
wicht 52,5. 

9. März bis 19. April. In ca. 6 Wochen mit eintägigen Pausen 
von 0,005 auf 0,025 gestiegen, ohne Reaktion. Husten sehr vermindert. 
Lungenbefund und Drüsen unverändert. Sputum TB. Gewicht 53,1. 
Allgemeinbefinden gut. 

Am 7. März 1910 erhielt ich Bericht von der Frau P. Nach diesem 
hatte sich J. P. langsam sehr erholt, wog 54 kg, siedelte sich dauernd 
in dem Kurorte an, konnte im Garten arbeiten und sogar tanzen. Erst 
im Jahre 1906 nahm seine Krankheit wieder zu und er erlag der¬ 
selben 1908. 

Epikrise: Bei J. P. ist im Verhältnis zu der Schwere der Erkrankung 
der augenblickliche Erfolg ein recht guter (Besserung des Lokalbefundes 
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und Allgemeinbefindens) und ebenso der weitere Verlauf 15 Jahre lang ein 
auffallend günstiger. 

8. W. M., 30jähriger Professor ans Rußland. 1880—851 
Verdauungsstörungen. 1883—84 Husten und zuweilen blutiger Auswurf. 
Vom Militär wegen „Pneumonia chronica“ frei. Bann ziemlich gesund. 
Seit 1889 Husten, Auswurf und zuweilen Fieber. März 1890 starke 
Hämoptoe und wiederholt Pleuritis der rechten Seite. 

Befund am 2. Jan. 1891. Mager, blaß, Gewicht 59,0. Über der 
rechten Spitze vorn und hinten leichte Dämpfung, vorn tym panitischer 
Schall. Rasseln vorn und hinten bis Mitte Scapula. Links frei. Kehl¬ 
kopf: Rötung und Schwellung und Unebenheiten beider Stimmbänder. 
Sputum reichlich TB. Maximaltemperatur in 8 Tagen 37,8. 

2. Jan. 0,00025: 37,8 

3. Jan. 0,0007: 38,5 Reiben nach außen vom Herzen. 

4. Jan. Keine Injektion: 38,0 

5. Jan. 0,0007: 37,8 Reiben geringer. 

6. Jan. 0,0007: 37,7 Rechts vorn unten Rasseln. 

7. Jan. 0,001: 38,1 Rechtes Stimmband: Erosion. 

8. Jan. Keine Injektion: 38,5 

9. Jan. Keine Injektion: 38,1 Reiben geringer. Rechts vorn 

Rasseln verschwunden. 

10. Jan. 0,001: 38,0 

11. Jan. Keine Injektion: 37,7 Am linken Stimmband grauer Belag. 

12. Jan. 0,001: * 37,7 

13. Jan. Keine Injektion: 38,4 Gliederschmerz. 

14. Jan. 0,001: 37,9 Am rechten Stimmband Belag weg. 

15. Jan. Keine Injektion: 37,9 

16. Jan. 0,0015: 38,0 

17. Jan. Keine Injektion: 38,2 Beide Stimmbänder rot. 

18. Jan. 0,0015: 38,0 

19. Jan. Keine Injektion: 38,1 

20. Jan. 0,0015: 38,2 Nur rechts hinten oben Rasseln. 

21. Jan. Keine Injektion: 38,3 Vorn 3. Rippe Rasseln. 

22. Jan. Keine Injektion: 37,7 

23. Jan. 0,0015: 38,2 

24. Jan. Keine Injektion: 38,3 

25. Jan. 0,0015: 38,7 

26. Jan. Keine Injektion: 38,0 

27. Jan. Keine Injektion: 37,7 

28. Jan. 0,0015: 38,2 

29. Jan. Keine Injektion: 37,9 

30. Jan. 0,0015: 37,7 

31. Jan. Keine Injektion: 37,7 Gewicht 57,5. 

1. Feb. 0,002: 37,7 

2. Feb. Keine Injektion: 37,7 Herzklopfen, Verbreiterung der 

Herzdämpfung. 

3. Feb. Keine Injektion: 37,8 

4. Feb. 0,002: 38,1 

5. Feb. Keine Injektion: 38,5 
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6. Feb. bis 19. Feb. In 14 Tagen mit ein bis zweitägigen Pausen 
und Wiederholungen langsam von 0,002 auf 0,003 gestiegen ohne deut¬ 
liche Reaktion. Herzdämpfung wieder normal. Sonst unverändert. 

19. Feb. bis 15. März. In 24 Tagen wie früher langsam auf 0,005 
gestiegen. Perkussion gleich. Rasseln spärlicher. Achseldrüsen ge* 
schwollen. Befinden besser. 

16. März bis 19. April. In 36 Tagen wie früher langsam mit vielen 
Wiederholungen auf 0,007 gestiegen. Dämpfung und Tympanie vorn bis 
2. Rippe, dort einzelnes Rasseln, hinten Dämpfung wie früher, Rasseln 
nur in der Spitze. Sputum wie früher. Appetit besser. Gewicht 60,4. 

21. Feb. 1910 erhielt ich die Nachricht von W. M., daß es ihm 
nach längerem Aufenthalt in klimatischen Kurorten 1894 so gut ge¬ 
gangen sei, daß er seine Professur übernehmen konnte. Er war bis 
1906 mit Ausnahme von kurzen Störungen völlig arbeitsfähig. 1906 
Pyelitis, 1909 ein Rückfall. Gewicht 79,3. Nach dem Bericht des 
Hausarztes vom Februar (ich selbst habe ihn vor ca. 5 Jahren zuletzt 
untersucht) handelt es sich jetzt um eine rechtsseitige Lungenschrumpfung 
mit Kavernen und vikariierendem Emphysem der linken Lunge. 

Epikrise: Bei W. M. erinnere ich mich s. Z. die Prognose als höchst¬ 
wahrscheinlich letal gestellt xu haben. Der unmittelbare Erfolg der äußerst 
vorsichtigen Tuberkulinbehandlung war in bexug auf Lokal- und Allgemein¬ 
befund ein recht zufriedenstellender, der weitere Verlauf ein überraschend 
günstiger. 

9. G. H., 34 jährig er Arzt. Ende 1885 leichte Hämoptoe, 
leichte Dämpfung der linken Spitze und verschärftes Atmen. Dann 
Aufenthalt im Süden. Ebenso Winter 1886/87. Nie weitere subjektive 
und objektive Erscheinungen. August 1888 anstrengende Fußwanderung 
in der Schweiz. Oktober 1888 fieberhafte Erkrankung mit TB. im Aus¬ 
wurf. 1888/89 in Davos völlig wohl, 21 Pfund Gewichtszunahme. 
Weiterer Aufenthalt in klimatischen Kurorten. Außer Räuspern mit 
wenig Auswurf keine Beschwerden. 

Befund am 27. Dez. 1890. Gute Ernährung, Wohlbefinden, 
Gewicht 76,0. Leichte Dämpfung der linken Spitze vorn und hinten. 
Einziehung unter der linken Clavicula. Rasseln in der linken Spitze. Wenig 
Sputum. Keine Bazillen mehr. Temperatur normal. 

27. Dez. 0,001: 37,7 

28. Dez. Keine Injektion: 38,1 

29. Dez. 0,0025: 37,6 Einzelne TB. im Auswurf. 

30. Dez. 0,003: 37,8 

31. Dez. 0,003: 38,0 

1. Jan. bis 28. Jan. In 4 Wochen mit 14 Tage lang täglichen, 
später alle 2 Tage wiederholten Injektionen bis 0,02 gestiegen. Keine deut¬ 
lichen subjektiven Reaktionen, Maximaltemperatur nicht über 38,4. Nur 
gegen Ende nächtliche Schweiße. Deutliche Achseldrüsenschwellungen, 
Kein Rasseln. Keine TB. Gewicht 72,75. 

29. Jan. bis 9. März. In ca. 6 Wochen mit eintägigen Pausen bis 
25. Feb. auf 0,1 gestiegen, das mit 3—5 tägigen Intervallen 3 mal wieder- 
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holt wird. Answurf geringer. Keine TB. Subjektives Wohlbefinden. 
Gewicht 73,5. 

Im Herbst 1891 schwere Inflnenza mit asthmatischen Zuständen, 
starkem Husten und Auswurf, nie Bazillen. 

Seitdem öfters Anginen und Influenza, auch einmal eine operativ 
geheilte Periproktitis. Bei Untersuchung der Lungen: Dämpfung und 
Einziehung der linken Spitze, ab und zu etwas Hasseln (Bronchektasie ?) 
Nie Zeichen des Fortschreitens. Völlige Arbeitsfähigkeit im schweren 
Berufe. 

Epikrise: Bei H. G. war durch klimatische Kuren eine wesentliche 
Besserung erzielt, doch schien die Besserung seit längerer Zeit still zu 
stehen. Der augenblickliche Erfolg der Kur ( Gewichtsabnahme ) war kein 
besonders deutlicher. Doch sprach die Probe mit der schweren Influenza 
sehr für Erzielung relativer Heilung. Der weitere Verlauf war ein außer¬ 
ordentlich günstiger. 

10. F. P., 40 Jahre alt (Krankengeschichte des Verfassers). 
Früher öfters Bronchialkatarrhe. 1876 nach hartnäckigeren katarrhalischen 
Erscheinungen ohne Lungenbefund ein Winter in Italien. Sonst im all* 
gemeinen gesund, wenn auch wenig widerstandsfähig. Herbst 1889 akuter 
Nasen- und Bronchialkatarrh. Daran anschließend hartnäckiger Husten mit 
Auswurf. Ende Oktober TB. gefunden. „ Nie Fieber oder Nachtschweiße. 
Etwas Abmagerung. Durchschnittliches Gewicht 83,0. Minimale Dämpfung 
der rechten Spitze. Winteraufenthalt in der Schweiz. Kasches Ver¬ 
schwinden von Husten und Auswurf und Gewichtszunahme. Sommer¬ 
monate in gewohnter Tätigkeit. Herbst 1890 wieder in dem Schweizer 
Kurort. Gewicht 93,0. Wohlbefinden, doch keine weitere Zunahme. 
Objektiv nur leichte Dämpfung der rechten Spitze. 

Beginn der Kur 20. Nov. 1890 (in Berlin). 

20. Nov. 

21. Nov. 

22. Nov. 

23. Nov. 

24. Nov. 

25. Nov. 

26. Nov. 

27. Nov. 

28. Nov. 

29. Nov. 

30. Nov. 

1. Dez. 

2. Dez. 

3. Dez. 

4. Dez. 

5. Dez. 

6. Dez. 

7. Dez. 


0,002: 37,5 

0,004: 37,6 

0,006: 37,9 

0,008: 38,1 

0,01: 38,3 

Keine Injektion: 38,0 
Keine Injektion: 37,8 
0,01: 38,5 

Keine Injektion: 39,6 

0,01: 38,2 

0,01: 38,6 

0,01: 37,8 

0,02: 38,2 

0,02: 38,1 

0,02: 37,9 

0,03: 38,4 

0,03: 37,9 

0,03: 37,8 


Schmerz an der Sticbstelle ohne 
Rötung. 

Linke Axillardrüse geschwollen. 
Wohlbefinden. 

Heftiger Schmerz an der Stichstelle. 
Ebenso. Gewicht 94,0. 

Schmerz geringer. 

Stichschmerz heftiger. 

Den ganzen Tag Fieber und 
Schmerz. 

Drüsen in beiden Achseln ge¬ 
schwollen. 

Drüsen kirschgroß. 

Heftiger Stichschmerz. 

Drüsen empfindlich. 
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8. Dez. 

0,03: 

37,8 

9. Dez. 

0,04: 

37,8 

10. Dez. 

0,05: 

37,8 

11. Dez. 

0,05: 

37,9 Gewicht 93,5. Zum ersten Male. 



starker Appetit. 

12. Dez. 

0,055: 

38,0 Wohlbefinden. 

13. Dez. 

0,06: 

37,8 Gliederschmerzen. 

14. Dez. 

Keine Injektion: 

37,6 

15. Dez. 

0,06: 

37,7 Wohlbefinden. Starker Appetit. 


16. Dez. bis 31. Dez. langsam bis 0,1 erhöbt: Keine Steigerung 
mehr über 37,6. Wohlbefinden, ln dem Spntnm keine TB. 

1. Jan. bis 6. April. In 3 Monaten in Pausen von 3 und mehr 
Tagen 0,1 injiziert (im ganzen 1,6 ccm) ohne Reaktion. Dagegen leichte' 
Fiebersteigerungen auf Körperbewegung. Qewicbt 95,0. Nach der Kur 
entschiedene Hebung des Appetits und des subjektiven Befindens. In 
den nächsten Jahren wiederholt schwere Infloenzaanfalle mit reichlichem 
Sputum, indem nie TB. nachzuweisen waren. Später bei zeitweise aus¬ 
giebiger Erholung völlige Arbeitsfähigkeit und allgemeine Kräftigung, 
so daß das Allgemeinbefinden entschieden besser war als vor der Er¬ 
krankung. Gewicht seit 10 Jahren durchschnittlich 98—100 kg. Nie 
ein Rezidiv der Tuberkulose. 

Epikrise: Nach vorher schon erzieltem Stillstand wurde durch die 
ziemlich energische Kur ohne jeden Nachteil eine weitere Anregung zur 
Besserung gegeben. Der weitere Verlauf war ein sehr guter. 

Versuchen wir jetzt zu ermitteln, was wir aus dem Mitgeteilten 
lernen können. 

Wenn wir mit den Endergebnissen anfangen, so ist es 
gewiß an sich auffallend, daß 10 Lungentuberkulöse, von denen 7 
Bazillen gehabt haben, 3 durch die ausgesprochenen Reaktionen 
den aktiv tuberkulösen Charakter ihres Leidens erkennen ließen, 
nach 16 bzw. 19 Jahren überhaupt noch am Leben waren bzw. 
sind. Jeder einzelne Fall wäre freilich nichts Merkwürdiges. Von 
Nr. 3 konnte ich leider die Ursache des nach 16 Jahren erfolgten 
Todes nicht erfahren. Auch daß ein Kranker, wie Nr. 7, trotz 
des ausgebreiteten Prozesses sich unter günstigen Verhältnissen 
über 15 Jahre ganz leidlich befindet, um dann seiner Krankheit 
zu erliegen, wird häufig genug beobachtet. Auch, daß Kranke im 
mittleren Lebensalter (wie 9 und 10), bei denen die Krankheit 
frühzeitig erkannt, sachgemäß hygienisch-diätetisch behandelt und 
auch nachher sorgfältig überwacht wurde, schließlich auf zwei 
Jahrzehnte gesund bleiben, ist durchaus nichts Außergewöhnliches. 
Aber etwas bemerkenswerter erscheint die Sache schon, wenn man 
bedenkt, daß unter 10 Fällen drei (4, 7, 8) mit scheinbar so un¬ 
günstiger Prognose durch so lange Zeit relativ günstig verlaufen 
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sind. Und noch eine besondere Sprache spricht der Umstand, daß 
unter den 10 Kranken sich 7 im Alter unter dreißig, meist sogar 
in sehr jugendlichem Alter befanden und dabei z. T. wenigstens 
(2, 4, 5, 6) ziemlich sorglosen oder wenig lenksamen Charakters 
waren. Dazu kommt noch, dajl damals eigentlich die wenigsten 
der Kranken zu einer konsequenten Freiluftruhekur zu bringen 
waren. Die einen (7, 8) haben wohl die Ruhe-, aber aus Erkältungs- 
fnrcht nicht *die Freiluftkur, die anderen (1—6) wohl den Aufent¬ 
halt im Freien, aber nicht die Ruhe eingehalten. Daß das später 
in der langen Reihe von Jahren wesentlich anders gewesen sein 
soll, ist nicht anzunehmen. Von nur einer Patientin (2) ist es mir 
bekannt geworden, daß sie später längere Sanatoriumskuren durch¬ 
gemacht hat. 

Der günstige Verlauf der 10 Fälle läßt sich nun in 
zweierlei Weise deuten. Einmal als ein durch die im ganzen 
guten Lebensverhältnisse der Kranken begünstigter Zufall und 
zweitens als eine dauernd heilsame Einwirkung der Tuberkulin¬ 
kur. Es sei ausdrücklich betont, daß die letztere Möglich¬ 
keit sich nicht sicher erweisen läßt. Aber eine gewisse 
Wahrscheinlichkeit hat sie neben der ersteren für sich. Dieser 
Auffassung neigte ich mich schon 3 Jahre nachher zu und habe der¬ 
selben 1894 *) Ausdruck gegeben. Ich würde aber nicht auf diese 
Beobachtungen zurückgekommen sein, wenn sich nicht einerseits der 
günstige Verlauf so lange Zeit hätte verfolgen lassen und anderer¬ 
seits die neue Strömung in der Tuberkulinbehandlung der Lungen¬ 
tuberkulose unterdessen so beachtenswerte Ergebnisse geliefert hätte. 

Die Methode der Anwendung in ihrer milderen und nach 
und nach immer mehr gemilderten Form, wie sie oben geschildert 
wurde, hat zwar wiederholt ausgesprochene Fieberreaktion, sub¬ 
jektive Allgemeinreaktionen, Stichreaktion und auch Herdreaktionen 
(Kehlkopf, Lunge) hervorgerufen. Doch waren dieselben nie anhaltend, 
gingen vielmehr immer beim Aussetzen oder Erniedrigen der Dosen 
oder vorsichtiger Fortsetzung der Injektionen von selbst zurück. 
Außergewöhnliche Erscheinungen, wie sie in der ersten Zeit be¬ 
schrieben worden waren (Hautausschläge, Icterus, Albuminurie, 
Hämoptoe), wurden nie beobachtet. Nur stärkere Verminderung 
des Körpergewichtes kam zuweilen vor. Daß eine dauernde Schädi¬ 
gung durch die bei 7 Kranken nicht vermiedenen starken Reak- 


1) Penzoldt-Stintzing, Handb. der speziellen Therapie 1. Aufl. Bd. III 
p. 375. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 6 
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tionen nicht zustande kam, dafür spricht wohl am besten der 
spätere günstige Verlauf. Man könnte fast geneigt sein, daraus 
zu schließen, daß die starken Reaktionen nicht nur unschädlich, 
sondern sogar nützlich sind. Doch bedenke man, daß gerade bei 
den stark Reagierenden der augenblickliche Erfolg in mancher 
Hinsicht (z. B. Gewichtsabnahme) kein sonderlich günstiger war. 
Ferner ist zu berücksichtigen, daß gerade bei zwei der schwersten 
Fälle (4, 8) es mir gelungen ist, die Reaktionen auf einem sehr 
mäßigen Grade zu erhalten. Daß starke Reaktionen zwar nicht 
dauernd schädlich wirken müssen, aber schädlich wirken können, 
ist nach den Erfahrungen gerade der ersten Tuberkulinzeit doch 
außerordentlich wahrscheinlich. Ich möchte daher die gegenwärtig 
besonders befünvortete, möglichste Vermeidung der Re¬ 
aktionen auch an dieser Stelle wieder auf das Ent¬ 
schiedenste empfehlen. 

Von den Reaktionserscheinungen seien einige beson¬ 
ders hervorgehoben. Die allgemeinen Unwohlseinserschei¬ 
nungen, insbesondere Gliederschmerzen, w’urden auch ohne Tem- 
peratursteigerungen öfters beobachtet. Es wurde a. a. 0. von mir 
schon 1894 der Rat gegeben, auf diese zu achten. Die Stich¬ 
reaktion ist mir damals schon aufgefallen. Und zwar meine ich 
damit nicht nur die Rötung und Schwellung an der Einstichstelle, 
sondern auch die anhaltende Schmerzhaftigkeit in der 
Umgebung der Injektion ohne andere Lokalerscheinungen. 
Diese habe ich besonders an mir selbst wiederholt als einziges 
Symptom sehr unliebsam empfunden. Sie ist, wie mich spätere 
Beobachtungen belehrten, nicht gerade häufig, kommt aber doch 
zuweilen vor und verdient Beachtung. Ferner möchte ich die Auf¬ 
merksamkeit auf die schmerzhaften Drüsenschwellungen, 
meistens der Axillardriisen, lenken: Erscheinungen, die heutzutage 
nicht mehr viel erwähnt werden, die aber in allen 10 Fällen mehr 
oder minder deutlich und durch lange Zeit nachweisbar waren. 
Endlich geht aus den mitgeteilten Krankengeschichten (1, 2. <> 
hervor, daß man schon damals eine Überempfindlichkeit 
durch Tuberkulininjektionen hätte feststellen können. Die immer 
wiederkehrenden, zuweilen stärkeren Fiebererhebungen, die selbst 
nach Bausen und z. T. beträchtlicher Verminderung der Dosen 
immer wieder beobachtet wurden, konnten nicht mehr als Kumu¬ 
lationswirkungen, sondern mußten als L’ ber empfindlichkeit 
gedeutet werden. 

Bezüglich der Auswahl der Fälle ist zu sagen, daß sie 
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keine willkürliche war. Ich habe die Kranken in Behandlung ge¬ 
nommen, wie sie sich mir darboten und sie schienen mir sämtlich 
geeignet Daß sie es auch waren, hat der weitere Verlauf gezeigt. 
Es handelte sich entweder um initiale oder um zwar vor¬ 
geschrittene, aber doch zu Stillstand oder nur langsamem 
Fortschritt neigende, jedenfalls durchweg fieberlose 
Fälle, welche sich alle schon vorher etwas erholt hatten und in 
einem guten oder wenigstens leidlichen Kräftezustand befanden. 
Die daraus abzuleitende Indikation stimmt ziemlich genau mit der 
jetzt fast allseitig anerkannten Anzeige für die Vornahme der 
Tuberkulinbehandlung überein. 

Daß die spezifische Behandlung initialer Lungenerkrankungen 
am meisten Aussicht auf Erfolg bietet, leuchtet gewiß ohne weiteres 
ein. Freilich je „initialer“ ein Krankheitsfall ist, je geringer die 
krankhaften Veränderungen sind, um so schwieriger ist die Be¬ 
urteilung, ob ein etwaiger Erfolg auf die eingeleitete Behandlung 
zu beziehen ist. Denn es ist ja hinlänglich bekannt und durch 
Sektionen genugsam bewiesen, daß solche beginnende Fälle ohne 
jede Behandlung heilen können. Und die Beobachtung in den 
Sanatorien hat weiter unzählige Male gezeigt, daß die hygienisch¬ 
diätetische Behandlung relative Heilung auf lange Zeit erzielen 
kann. Positive Erfolge dürften streng genommen daher bei 
initialen Tuberkulosen nur dann auf Rechnung der spezifischen 
Methode gesetzt werden, wenn sie nur durch diese, ohne jede 
andere Therapie, erzielt worden sind. Da es aber nach dem gegen¬ 
wärtigen Standpunkt der meisten Phthisiotherapeuten nicht recht 
angängig erscheint, die bisher bewährten Methoden ganz außer acht 
zu lassen, so muß man auch für die im Beginn behandelten Fälle 
eine Jahre und Jahrzehnte fortgesetzte Beobachtung des weiteren 
Verlaufs verlangen. Negative Ergebnisse beweisen natürlich 
mehr. Auch unter unseren initialen Fällen ist einer (2), der mehr¬ 
fache Rückfälle im weiteren Verlauf aufweist, vielleicht also nicht 
so günstig wie die übrigen (1, 3, 5) beeinflußt wurde. 

In dem folgenden sei kurz ein Fall skizziert, der wohl auch 
zu den initialen zu rechnen ist bei dem aber Tuberkulin nicht recht 
vorteilhaft wirkte. 

Die 26 jährige Schwester M. H., aus gesunder Familie, mit Ausnahme 
von Verdauungsstörungen als Kind stets gesund, batte nur Sommer 1908 
einige Wochen etwas Husten und nahm 10 Pfund ab. Im Herbst und 
Winter nahm sie wieder zu und war völlig leistungsfähig. Am 10. März 
1909 Schnupfen; daran anschließend Husten und Fieber. 

6 * 
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22. März. Bei 163 cm Größe 62,7 Gewicht. Mäßiges remittierendes 
Fieber. Hechts hinten unter der Spina Dämpfung und Bronchialatmen 
ohne Hasseln. Wenig Sputum. Sonst nichts. 

13. April. Im Sputum TB. Hasseln auf der Dämpfung aufgetreten. 

Unter Freiluftliegekur im Bett ging die Temperatur sehr langsam 
herunter, so daß sie erst nach 1. August unter 37,6 (Hectum) blieb. 
Das Gewicht war auf 71,0 gestiegen. Die Dämpfung in der früheren 
Ausdehnung mit vesikulärem Atmen und feinem Hasseln. Sonst nichts 
verändert. 

9. August. Beginn mit 0,002 cmm (!) Alttuberkulin. 

1. November. Trotz der minimalen Anfangsdosis und der sehr lang¬ 
samen, unter längeren Pausen erfolgenden Steigung der Dosen, so daß 
in 2 Monaten nur 0,03 cmm erreicht wurden, kamen immer ab und zu 
leichte Fieberreaktionen, sehr häufig subjektive Allgemeinreaktionen und 
Stichreaktionen vor. Das durchschnittliche Befinden war aber sehr gut. 
Das Gewicht hielt sich konstant. Im Lokalbefund keine wesentliche 
Veränderung. Der Auswurf verlor sich. 

3. März 1910. Bei langsamem Steigen wurde in 4 Monaten 0,1 cmm 
erreicht. Dazwischen leichte febrile und subjektive Beaktionen, die Bich 
auch wiederholen, wenn mit der Dosis heruntergegangen wird. Der 
Lungenbefund im wesentlichen gleich. Die Hasselgeräusche jedoch viel 
ausgedehnter und reichlicher als früher. Im Sputum deutlich TB. All¬ 
gemeinbefinden sehr gut. Aussehen blühend. Gewicht mit täglichen 
Schwankungen 73—74 kg- 1 ) 

Nachdem die Kranke vor ihrer definitiven Erkrankung auf der 
Klinik unter Beobachtung der Schwestern war, ist freilich eine 
leichte Erkrankung ein halbes Jahr vorher bemerkt worden, die¬ 
selbe war aber vorübergehend und kam nicht zur Kenntnis der 
Ärzte. Die Zunahme des Gewichts und die völlige Leistungsfähig¬ 
keit danach läßt doch sicher die Erkrankung im März 1909 als 
eine im wesentlichen initiale nach dem gewöhnlichen Sprachgebrauch 
ansehen. Die Beobachtung des Verlaufs und der Lungenbefunde 
hat aber gezeigt, daß die Erkrankung eine zwar initiale, aber eine 
schwere vom Anfang an war. Anatomisch handelte es sich höchst¬ 
wahrscheinlich um ein Überwiegen der exsudativ-entzündlichen 
Form der Tuberkulose (tuberkulöse Pneumonie) über die anderen, 
insbesondere die formativ-entzündlichen Formen. Die Freiluftruhe- 
und Ernährungskur wirkte dabei vorzüglich auf das Allgemein¬ 
befinden (Fieber) und das Körpergewicht, aber nicht auf den Lokal- 

1) Anm. b. d. Korr.: Auch bei Anwendung der sensibilisierten Bazillen- 
emnlsion (Höchst) von Mitte März bis Mitte April, wobei man von 0,3 der Verdünnung 
von 1: 100000 auf 0,75 der Verdünnung 1:1000 stieg und nur Stich- keine All- 
gemeinreaktioneu beobachtet wurden, kam keine weitere Besserung zustande. 
Mitte Mai,'nach ihrer Entlassung, Uberstand sie einen fieberhaften Bückfall. 
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prozeß. Das gleiche ist von der Tuberkulinkur zu sagen. Sub¬ 
jektives Befinden und Ernährung waren vorzüglich. Aber der 
lokale Prozeß hat sich eher ausgebreitet und eine Tuberkulin¬ 
unempfindlichkeit war nicht zu erzielen. Ob mit Bazillenemulsion 
(sensibilisierter) mehr erreicht wurde, ist noch nicht zu sagen. Für 
die Indikation zur Tuberkulinbehandlung geht aber aus diesem 
Beispiel hervor, daß man sich nicht mit der Feststellung des 
Stadiums oder der Ausbreitung begnügen darf, sondern auch eine 
möglichst genaue Erkennung der pathologisch-ana¬ 
tomischen Form erstreben muß. In solchen Fällen, wie dem 
mitgeteilten, würde man wahrscheinlich besser die hygienisch¬ 
diätetische Behandlung so lange fortsetzen, bis eine Neigung zum 
Stillstand erzielt ist und erst dann die spezifische Behandlung mit 
größter Vorsicht versuchen. 

Die Tuberkulinbehandlung vorgeschrittenerer Fälle hat 
vor 19 Jahren mehrfach auch unmittelbar günstige Einwirkung 
gezeigt, indem das Sputum geringer wurde oder die Bazillen ver¬ 
schwanden (5.9.). In neuerer Zeit habe ich bei 3 sehr vorgeschrittenen 
Fällen, welche nach dem Grad der Ausdehnung keine Besserung 
erwarten ließen, aber fieberfrei waren, beachtenswerte Besserungen 
liebst Bazillenfreiheit mit Tuberkulin erzielt. Da von anderer 
Seite Hunderte von Fällen, die die Bazillen verloren haben 
(Bandelier 1 ) 129 = 63 0, 0 , E. Löwenstein in einer neueren 
Arbeit 361 =53 °/ 0 ) veröffentlicht worden sind, wäre es eigentlich 
überflüssig, darauf auf Grund von so geringem Material einzugehen. 
Doch möge die Schwere der Fälle einerseits, die Gründlichkeit der 
Untersuchung auf Bazillen andererseits die kurze Erwähnung recht- 
fertigen. Die Kuren wurden mit äußerster Vorsicht fast ohne jede 
Reaktion ausgeführt. Es wurde mit 0,001 cmm begonnen. Bei 
einem (M.) wurde in 5 Monaten 1,0 cmm, bei dem zweiten (H.) in 
6 Monaten 2,0 cmm, bei dem dritten (B.) erst in 7 Monaten 1,0 cmm 
erreicht. Bei gleichzeitiger Freiluftkur, die aber bei allen schon 
vorher stattgefunden hatte, war das Endresultat: Weitere Zunahme 
des schon vorher im Steigen begriffenen Gewichts (bei H. um 5 
Kilo), Auf hören der kutanen Reaktionen, Abnahme der Sputum- 
menge und völliges Verschwinden der Bazillen, das bei sämtlichen 
auch durch die Antiforminmethode in vielfach wiederholten Unter¬ 
suchungen festgestellt wurde. 2 ) Bei diesen Patienten muß trotz der 


1) Bandelier, Beiträge z. Klinik der Tuberkulose XV p. 1. 

2) Anm. b. d. Korr.: Mitte Juni ist H. (nach 10 Monaten) auf 100 cmm, 
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großen Ausdehnung der Prozesse doch eine Neigung zum Über¬ 
wiegen der formativen Entzündung und eine Begünstigung dieser 
Neigung durch das Tuberkulin als wahrscheinlich angenommen 
werden. Es wäre wohl nicht ausgeschlossen, daß diese Kranken, 
wenn sie in Klinik oder Sanatorium der ständigen Überwachung 
und rechtzeitiger Wiederholung der spezifischen Behandlung teil¬ 
haftig würden, doch schließlich einen Stillstand ihres Leidens er¬ 
reichen könnten. 

An die spezifische Behandlung der subfebrilen Fälle bin 
ich nur schwer herangegangen. Bei einem Kranken mit aus¬ 
gesprochener Infiltration einer Spitze mit TB. habe ich trotz einer 
Kurve, die nach höheren Steigerungen, schließlich 3 Wochen 
zwischen 37,5 und 38,1 im Rectum blieb, die äußerst vorsichtige 
Behandlung mit 0,001 cmm Alttuberkulin begonnen. Wie vor¬ 
sichtig die Kur war, geht daraus hervor, daß in 4 Monaten nur 
0,06 cmm erreicht wurden. Aber die deutlichen Reaktionen bei 
fast jeder Steigerung (zuweilen bis 39,6), die sicher nur auf dem 
Tuberkulin beruhten, indem die Temperatur in der Zwischenzeit 
fast normal war, haben mich schließlich genötigt, die Kur abzu¬ 
brechen. Die TB. waren allerdings mit keiner Methode mehr nach¬ 
weisbar und das Körpergewicht um 4 kg gestiegen. Doch mußte 
das Ausbleiben der Tuberkulinfestigung, das sich auch durch den 
positiven Ausfall der kutanen und intrakutanen Reaktion doku¬ 
mentierte, als Zeichen betrachtet werden, daß man sich mit 
der Tuberkulinbehandlung nicht auf dem richtigen Wege befand. 
Vielleicht bietet hier die Bazillenemulsion, die bei febrilen Fällen 
mit Erfolg von anderen 1 ) angewendet wurde, bessere Chancen. 
Jedenfalls lehren solche Fälle, daß man bei subfebrilen Tempera¬ 
turen vorläufig doch noch am besten äußerste Vorsicht ob¬ 
walten läßt. 

Für die Erzielung einer sicheren Indikationsstellung, wie für 
die völlig richtige Beurteilung des Heilwerts überhaupt, ist die 
Beschaffung von möglichst umfassenden, zuverlässigen und langen 
Dauerbeobachtungen unbedingt notwendig. Es genügt nicht 
den unmittelbaren oder auf ein paar Jahre erreichten Erfolg fest- 


B. auf 60 cmm gekommen. Bei beiden fehlten die TB. dauernd, Gewicht noch 
gestiegen, Allgemeinbefinden gut, Lokalbefund gebessert. Bei M. wurde wegen 
zeitweilgen Fieberreaktionen zur Bazillenemulsion (sensibilisierter) übergegaugen. 
Mit 7 Monaten verlieh er die Klinik wesentlich gebessert und bazillenfrei. 

1) Bandelier u. Röpke. Lehrb. der spezif. l>iagn. u. Ther. d. Tuber¬ 
kulose, Würzburg 1010 p. 140. 
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znstellen, sondern es muß die Beobachtung auf Jahrzehnte aus¬ 
gedehnt werden. Es genügt auch nicht, nur einfach die Zahlen 
anzugeben und von so und soviel Erfolgen auf 1, 2, 5, 10 Jahre 
Sammelstatistiken aufzustellen. Vielmehr müssen die Kranken¬ 
geschichten vor, während und nach der spezifischen Behandlung 
mit solcher Genauigkeit mitgeteilt werden, daß sich jeder Arzt ein 
klares Bild von der Ausdehnung und der Verlaufsweise der Krank¬ 
heit und damit von den durch die Therapie erzielten Veränderungen 
machen kann. Alsdann kommen wir mit hundert Beobachtungen 
weiter als bisher mit Tausend. „Weniger“ ist dann „mehr“. Auf 
diesem Wege geht es freilich langsamer vorwärts, aber dafür um 
so sicherer. Anfänge sind ja bereits gemacht. Zu immer zahl¬ 
reicherem Betreten des weiteren und mühevolleren Weges mögen 
die vorstehenden Zeilen eine kleine Anregung geben. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Das Vorkommen der Lungentuberkulose in Bolivia und 
der Einfluß des dortigen Klimas auf zugereiste Phthisiker. 

Von 

Dr. med. Adolf Treutlein, 

Privatdozent für Schiffs-, Tropen- und Militärhygiene an der Univers. Wiirzbiirg, 
vordem Generaldirektor de9 bolivianischen Gesundheitswesens. 

Zu Beginn meiner Tätigkeit in La Paz, der Hauptstadt 
Boliviens, war ich von dem Gedanken ausgegangen, daß ich in 
meiner neugeschaffenen Stellung in erster Linie die Krankheiten 
verhüten und bekämpfen müsse, welche das größte Kontingent in 
die Spitäler lieferten. 

Von diesem Gesichtspunkte aus bestand mein erster amtlicher 
Schritt im Dezember 1908 in einer Inspektion der in La Paz vor¬ 
handenen Hospitäler. Bei dieser Gelegenheit machte ich die merk¬ 
würdige Beobachtung, daß unter mehreren Hundert Patienten nur 
ganz vereinzelte Fälle von Lungentuberkulose sich befanden. 
Während man nämlich nach europäischen Begriffen gewöhnt ist, 
in jedem Hospital eine stark belegte Phthisikerabteilung zu finden, 
waren in den beiden nach Geschlechtern getrennten Spitälern von 
La Paz damals unter etwa 120 Patienten nur 5 Fälle von Lungen¬ 
tuberkulose, von denen zwei aus der Stadt selbst mit ihren 80000 
Einwohnern stammten, während von den anderen 3 Fällen einer 
von der peruanischen- und zwei von der chilenischen Küste herauf¬ 
gekommen waren. 

Um nun zu konstatieren, ob dies im Augenblick nur Zufall 
war oder ob eine gewisse Konstanz in dieser geringen Anzahl von 
vorkommender Lungentuberkulose bestehe, machte ich mir die Auf¬ 
zeichnungen der Hospitäler der Stadt La Paz zugänglich und fand 
dabei unter *2393 Patienten der Jahre 1907 und 1908 nur 43 be¬ 
handelte Phthisiker, was einem Prozentsatz von etwa 2°/ 0 ent¬ 
spräche. 

Im Gegensatz dazu konnte ich die Statistik des Würzburger 
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Juliusspitals einsehen, wo unter 7527 Patienten in den Jahren 1907 
und 1908 die Anzahl von 486 Phthisikern behandelt wurde, was 
einem Prozentsatz von etwa 7°/ 0 entspräche. 

Daraus dürfte zu entnehmen sein, daß in Würz¬ 
burg in den beiden angeführten Jahren über dreimal 
so viel Phthisiker in Spitalbehandlung waren als in 
La Paz. 

Auf meine Erkundigung bei den Ärzten der Stadt La Paz 
erfuhr ich nur von einem, daß er einen aus Peru stammenden 
Schneider mit Lungentuberkulose in Behandlung habe, der seit 
etwa einem Jahr mit höchstens einem Zehntel atmungsfähiger 
Lunge hier oben sein Dasein fristete. Die anderen Ärzte hatten 
weder in der besseren Praxis noch unter der Indianerbevölkerung 
nur einen Fall von Lungentuberkulose in Behandlung. 

Die bis jetzt wiedergegebenen Tatsachen haben jedoch nur 
für das 3664 m hoch gelegene La Paz und seine direkte Um¬ 
gebung Gültigkeit. 

Um mir nun ein Bild machen zu können, wie in den anderen 
Teilen Boliviens es mit der Häufigkeit der Lungentuberkulose 
stehe, stellte ich selbst aus den Krankheitsstatistiken, welche die 
mir unterstellten Provinzsanitätsdirektoren mir wöchentlich aus 
den fünf größeren Provinzstädten des Landes einsandten, eine 
Pbthisestatistik zusammen. Dieselbe ergab folgendes: 


1. 

Potosi 

4046 m 

hoch gelegen 

168 Patienten 3 Phthisiker 

ca. 2% 

2. 

Oruro 

3714 m 


190 

V 

kein 

r 

0° o 

3. 

La Paz 

3664 m 

V 

502 

n 

10 

n 

ca. 2% 

4. 

Sucre 

2854 m 

n 

390 

r 

20 

V 

ca. 5° 0 

5. 

Cochabamba 

2557 m 

r 

181 

r 

10 

n 

ca. 5°/ 0 

6. 

Tarija 

1924 m 

V 

341 

n 

24 

V 

ca. 7° /0 


Diese Statistik bezieht sich auf die ersten filnf Monate des Jahres 1909. 

Diese vorstehende statistische Tabelle zeigt, daß 
die höchstgelegenen Städte des Landes wie die 
Hauptstadt La Paz eine ziemlich niedrige Phthise¬ 
morbiditätsprozentzahl besitzen, während die tiefer¬ 
gelegenen Städte der Prozentzahl wie wir sie im 
Würzburger Juliusspital haben, nahe oder gleich¬ 
kommen. Je niedriger die Höhenlage der betreffen¬ 
den Stadt ist, desto höher wird die Prozentzahl der 
an Phthise Erkrankten. 

Das bisher Geschilderte stimmt mit dem überein, was 
Weichselbaum in seiner Monographie der Tuberkulose in 
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„Weyls Handbuch der Hygiene“ sagt. „So gibt es in allen Erd¬ 
teilen Länder und Bezirke, in denen Tuberkulose nur in geringer 
Häufigkeit oder fast gar nicht vorkommt; hierher gehören unter 
anderen in Amerika die gebirgigen Distrikte von Argentinien und 
Bolivia“. Das Buch von Zuntz und Loewy über Höhenklima 
sagt an einer Stelle: „Die spanischen Eroberer haben bereits im 
Inkareich in den Anden eine gewisse Ausnützung der sanitären 
Wirkungen des Hochgebirges gefunden, jedenfalls wissen wir, daß 
in den Anden Gebirgsbäder und wohl auch eine Art von klima¬ 
tischen Kurorten bestanden haben.“ 

Ein Engländer Smith berichtet aus den südamerikanischen 
Anden, daß die Hochlandsbewohner leicht an ihren Lungen er¬ 
kranken, wenn sie zur Küste hinabsteigen, in die Heimat zurück¬ 
gekehrt, gesunden sie wieder. Auch die Lungenkranken der 
peruanischen Küste, an der die Lungentuberkulose sehr verbreitet 
sei, würden mit Erfolg in Höhen von 2—3000 m zu längerem 
Aufenthalt gesandt. 

Ich werde durch diese letztere Beobachtung zum zweiten Teil 
meiner Arbeit hinübergeleitet, der einige Tatsachen über den Ein¬ 
fluß des Klimas von La Paz und direkter Umgebung auf das Be¬ 
finden zugereister Phthisiker zur Kenntnis bringen soll. 

Zuerst muß wohl des bereits oben erwähnten peruanischen 
Schneiders gedacht werden, der Anfang 1908 als sicherer Todes¬ 
kandidat ins bolivianische Hochland hinaufgekommen war. Der 
Mann, der nach Mitteilung des ihn behandelnden Arztes bereits 
damals nur noch ein Zehntel atmungsfähiger Lunge gehabt hatte 
und schwere Hämoptöen, aufwies, hatte sich hier oben weitere zwei 
Monate am Leben erhalten, der Lungenprozeß war allem Anschein 
nach nicht weiter fortgeschritten und das Allgemeinbefinden hatte 
sich so weit gebessert, daß der Mann tageweise außer Bett seinem 
Beruf nachgehen konnte. 

Ein zweiter Fall betraf einen höheren chilenischen Offizier, 
der einige Jahre vorher unten an der chilenischen Küste schwere 
Hämoptöen gehabt hatte und von den dortigen Ärzten als verloren 
betrachtet wurde. In den letzten zwei Jahren hatte der Betreffende 
fast keine Beschwerden seines früheren Lungenleidens mehr und 
kaum ein Arzt hätte in dem Manne einen Phthisiker vermutet. 

Aus Mitteilungen von Minenbesitzern in der Umgebung von 
La Paz entnahm ich, daß stets zahlreiche chilenische Minenarbeiter 
von der Küste ins Hochland heraufkämen, die lungenschwindsüchtig 
seien und daß die Leute ausnahmslos nach wenigen Jahren wieder 
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völlig hergestellt seien. Eine Ansteckung der einheimischen 
bolivianischen Arbeiterschaft durch solche schwindsüchtige Chilenen 
sei fast noch nie beobachtet worden. 

Am auffallendsten und wohl auch am zuverlässigsten für mich 
waren mir jedoch Mitteilungen von Herren meines deutschen Be¬ 
kanntenkreises in La Paz über ihren früheren Gesundheitszustand. 

Drei der merkwürdigsten Fälle seien hier in Kürze wieder¬ 
gegeben : 

1. H. P., 48 jähriger blühender Mann mit gesunder Frau und vier 
gesunden Kindern; Großmutter und Mutter, sowie ein Bruder an Phthise 
gestorben, kam mit 22 Jahren in Deutschland zum Militär, wo er Blut- 
spucken bekam und darauf militärfrei wurde. Wanderte kurz nachher 
nach Bolivien aus. Mit 30 Jahren völlig gesund. Heiratete mit 32 Jahren 
und ist in den letzten 16 Jahren ebenso gesund gewesen, als seine vier 
kraftstrotzenden Kinder, die in La Paz zur "Welt kamen. 

2. C. B., 42 jähriger Mann von frischer Gesichtsfarbe, Eltern und 
ein Bruder gesund, diente mit 21 Jahren in Deutschland in voller Ge¬ 
sundheit sein Einjährigenjahr, hatte mit 29 Jahren plötzlich einen heftigen 
Blntsturz und von da an alle 4 Monate Blutspucken, wanderte mit 31 Jahren 
nach Bolivia aus, woselbst das Blutspucken völlig verschwand und von 
ärztlicher Seite im linken Oberlappen eine etwa hühnereigroße Caverne 
festgestellt wurde, die jedoch seit etwa 9 Jahren weder an Größe zu¬ 
nahm, noch irgendwelche Beschwerden verursachte. Der Betreffende 
raucht und trinkt zurzeit wie ein völlig gesunder Mensch und ist von 
größter körperlicher und geistiger Leistungsfähigkeit. 

3. C. H., 45jähriger Mann von blühendem Aussehen mit gesunder 
Frau und fünf gesunden Kindern, kam vor 20 Jahren als schwer Schwind¬ 
süchtiger mit Blutspucken aus Europa nach Bolivia, nach 2jährigem 
Aufenthalt daselbst war er völlig hergestellt und heiratete vor 17 Jahren. 
8eit dieser Zeit nicht die geringsten Lungenerscheinungen. 

Noch von drei weiteren Landsleuten, die ich aber nicht selbst 
kennen lernte, hörte ich von zuverlässiger Seite einige Details, 
die kurz wiedergegeben sein mögen: 

1. H. C., 26 jähriger Beit 6 Jahren völlig gesunder Mann, war mit 
18 Jahren nach längerem Aufenthalt in Davos mit Cavernen in beiden 
Oberlappen nach Bolivien gekommen; nach 2 Jahren bereits keine Größen¬ 
zunahme der Cavernen mehr und auch keine Hämoptoe mehr. 

2. F. G., 44jähriger gesunder Mann mit gesunder Frau und sieben 
gesunden Kindern, kam mit 22 Jahren schwindsüchtig aus Deutschland 
nach Bolivien und war nach etwa 3 Jahren Aufenthalt daselbst völlig 
hergestellt. 

3. W. H., 28 jähriger gesunder Mann, der vor 4 Jahren als Phthisiker 
von Deutschland nach Bolivia aus wanderte, seit 2 Jahren geheilt. 

Auf Grund der obigen Ausführungen, aus denen klar hervor¬ 
geht, daß sowohl unter der einheimischen bolivianischen Bevölkerung 
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der Hochgebirgsgebiete die Lungentuberkulose eine fast unbekannte 
Krankheit ist und daß ferner das dortige Klima auf zugereiste 
Phthisiker eine geradezu verblüffende Heilwirkung ausübt, dürfte 
sich wohl einem Jeden der Gedanke aufdrängen, auch aus Europa 
Phthisiker im größeren Stil dorthin zu verpflanzen. Es muß aller¬ 
dings zugegeben werden, daß hie für vornehmlich bemittelte 
Schwindsüchtige in Betracht kommen, da für Hin- und Rückreise 
etwa 3000 M. zu rechnen sind und für das Jahr Aufenthalt in 
Bolivien zum mindesten 5—6000 M. Kosten erwachsen. Soll aber 
ein Dauererfolg erzielt werden, so sind nach den obigen Aus¬ 
führungen 2—3 Jahre Aufenthalt im Lande unerläßlich. Ist jedoch 
ein Phthisiker in der Lage zur Rettung seines Lebens und Wieder¬ 
herstellung seiner Gesundheit die Summe von etwa 20 000 M. auf¬ 
zuwenden, dann dürfte es kaum auf der Welt eine aussichtsvollere 
Gelegenheit geben, durch Opfer an Gut sein Blut zu wahren. 

Schon die etwa 45 tägige Seereise von Hamburg nach Bolivien 
erfüllt einige der wichtigsten Forderungen unserer größten Tuber¬ 
kuloseforscher. Die von Hamburg ausgehenden Schiffe unserer 
deutschen Kosmoslinie sind als fast ideale schwimmende 
Sanatorien zu bezeichnen. Wie weit die Prinzipien der modernen 
Hygiene auf diesen Schiffen in die Praxis umgesetzt sind, konnte 
ich mich durch eigenen Augenschein überzeugen und habe dies 
ausführlicher in einem Artikel in der Münchner Medizinischen 
Wochenschrift vom 19. April 1910 erläutert. An dieser Stelle möchte 
ich davon nur das hervorheben, daß wir es mit großen, ruhig 
laufenden Schiffen mit modernen Schlingerkielen zu tun haben, so 
daß selbst in stürmischen Tagen für schwindsüchtige Patienten 
kaum die Gefahr besteht seekrank zu werden, was ja tunlichst 
vermieden werden muß. Geräumige Promenadendecks mit Liege¬ 
stühlen gewähren Raum zu körperlicher Bewegung und zum Liegen 
in der Sonne an windgeschützten Plätzchen. Die zahlreichen 
großen, gut ventilierten Schlafkabinen und die getrennten Tische 
im Speisesalon gestatten auf den meist nicht überfüllten Schiften 
dieser Linie eine fast völlige Isolierung Lungenkranker von den 
übrigen gesunden Passagieren. Die Fahrroute selbst, welche die 
Schiffe in ihren 45 Tagen zu durchlaufen haben, ist eine denkbar 
gesunde für Lungenkranke, indem mau so gut wie nie unter über¬ 
mäßiger Hitzebelästigung zu leiden hat und nirgends Häfen an¬ 
gelaufen werden, welche die Gefahr mit sich bringen könnten, 
sich zu der vorhandenen Phthise etwa noch eine Malaria zu akqui¬ 
rieren. 
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Hat man die Seereise hinter sieb, dann führt eine ganz moderne 
Bahn mit Schlaf- und Speisewagen in 48 ständiger Fahrt von dem 
chilenischen Hafenplatz Antofagasta direkt nach La Paz. Auf 
diese Weise würde selbst ein fortgeschrittener Phthisiker keinen 
ernstlichen Strapazen ausgesetzt sein. 

Die vorstehenden Ausführungen ergeben, daß durch die Ver¬ 
bindung einer 45 tägigen Seereise durch klimatisch hervorragende 
Meeresteile auf hygienisch ausgezeichneten Schiffen mit daran an¬ 
schließendem Aufenthalt in tropischer Hochgebirgsgegend wie die 
von La Paz das derzeitig erreichbare Ideal in der Bekämpfung 
der Lungentuberkulose dargestellt sein dürfte. 

Der mir vorliegende Bericht Leube’s über Tuberkulose¬ 
kongreß und -Konferenz 1908 in Washington und Philadelphia 
enthält diese Gedanken in scharfer Kürze und wenn Leube darin 
ein Höhensanatorium in den nordamerikanischen Adirondackbergen 
das „Davos Amerikas“ nennt, so wird man vielleicht nicht fehl¬ 
gehen wenn man annimmt, daß nach weiteren praktischen Er¬ 
fahrungen die Hauptstadt Boliviens in der Phthisebekämpfung 
noch einmal den Namen „Das La Paz für die Welt“ erhalten wird. 

Ein Haupteinwand, der logischerweise gegen den Aufenthalt 
von Phthisikern in Höhen von 3600 m erhoben werden kann und 
muß, ist der, daß schon Gesunde, welche neu in diese Gebiete 
kommen, fast ausnahmslos unter der Höhenkrankheit zu leiden 
haben, die sich vornehmlich in Atemnot kenntlich macht, wie ich 
in La Paz an mir selbst und anderen völlig gesunden Männern 
beobachten konnte. Wie viel mehr müßte nach theoretischen Er¬ 
wägungen der Phthisiker mit seinen nur teilweise aktionsfähigen 
Lungen unter Atembeschwerden in solchen Höhenlagen leiden. 

Zu meinem großen Erstaunen konnte ich jedoch sowohl an 
den mir persönlich bekannten, ausgeheilten wie an noch erkrankten 
Lungentuberkulosen selbst konstatieren, daß sie nicht mehr an 
Atembeschwerden litten als irgendein völlig Lungengesunder, eine 
merkwürdige Tatsache, welche mir von einer Reihe von Ärzten 
bestätigt wurde, die jahrelang im Lande praktiziert hatten. Eine 
stichhaltige Erklärung für dieses fast paradoxe Verhalten zu geben, 
ist mir nicht möglich. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Digitized by 


Aus der medizinischen Klinik der Universität Greifswald. 

(Stellvertr. Direktor: Prof. Dr. A11 a r d - Breslau.) 

Zur Kenntnis der atypischen (asthenischen?) Pneumonien. 

Von 

Privatdozent Dr. Oskar Groß, 

Oberarzt der Klinik. 

(Mit 1 Kurve.) 

Das typische lehrbuchmäßige Bild der kruppösen Pneumonie 
zeigt recht häufig die mannigfachsten Variationen, hinsichtlich der 
Dauer des Verlaufes, des Fieberabfalls, der Beschaffenheit des Spu¬ 
tums usw., ohne daß jedoch der Gesamtcharakter der Erkrankung 
dadurch geändert würde, geschweige denn ganz verloren ginge. 
Sieht man von diesen jedem Praktiker bekannten Abweichungen 
ab, so bleibt eine Gruppe von Pneumonien übrig, der man schon 
früh eingehende Beachtung geschenkt und, ohne gerade eine ein¬ 
heitliche Charakteristik geben zu können, als asthenische Pneu¬ 
monien bezeichnet hat. 

Wir sehen in der Literatur mit dem Namen der asthenischen 
Pneumonie so viele verschiedene Krankheitsbilder bezeichnet, daß 
wir uns zunächst auch einmal darüber klar werden müssen, was 
wir unter diesem Krankheitsbild zusammenfassen dürfen. 

Friedreich, der zuerst auf den infektiösen Charakter 
dieser Pneumonien aufmerksam machte, sah in diesen „wandernden“ 
Pneumonien, als deren Charakteristikum er den langsamen Beginn und 
das serpiginöse Weiterschreiten sieht, ein Analogon zu dem Erysipel. 
Für beide Erkrankungen nimmt er dieselbe Ätiologie an. Im Gegensatz 
zu dem charakteristischen Verlauf der genuinen kruppösen Pneumonie be¬ 
ginnt bei diesen „erysipelatösen Pneumonien“ die Entzündung an einer 
umschriebenen Stelle, nimmt rascher oder langsamer zu, ohne sich an 
die Begrenzung eines Lungenlappens zu halten und, während an einer 
Stelle die Resolution erfolgt, werden neue Partien der Lunge von dem 
Prozeß befallen. So kommt es, daß die Dauer der Erkrankung nicht 
wie bei der genuinen kruppösen Pneumonie an eine bestimmte Reihe von 
Tagen gebunden ist, sondern daß sie sich über lange Zeit hinstrecken 
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kann, ehe eine Heilung eintritt. Die Prognose ist, zumal die Zahl der 
Komplikationen eine weit größere ist als bei der echten Pneumonie, eine 
viel schlechtere als bei dieser. Was aber das Bild der allgemeinen In¬ 
fektion bei dieser immerhin seltenen Form der Lungenentzündung voll¬ 
kommen macht, ist der nie fehlende Milztumor. Die Temperaturkurve 
hat nach der Art des Beginns und des Verlaufs keinerlei Ähnlichkeit 
mit der der fibrinösen Pneumonie, zumal der Temperaturabfall fast stets 
lytisch erfolgt. 

Friedreich konnte in seiner Klinik jedes Jahr vereinzelte Fälle 
dieser Krankheit beobachten. Es wurden zwar schon vor ihm und nach 
ihm vereinzelte Fälle und kumuliertes Auftreten dieser Krankheit be¬ 
schrieben, ohne daß aber das Krankheitsbild exakt festgelegt wurde. Und 
es dürfte wohl keinem Zweifel unterliegen, daß es sich bei den Fried- 
reich schen Fällen nicht immer um dieselbe Erkrankung gehandelt hat. 

Der erste, der eine Begrenzung des Symptomenkomplexes der astheni¬ 
schen Pneumonien versuchte, war Leichtenstern. 

Der asthenische oder adynamische Charakter einer Pneumonie 
kann nach Leichtenstern bedingt sein durch individuelle Ur¬ 
sachen, vor allem durch das höhere Lebensalter (Greisenpneumonie), 
Körperschwäche, Potatorium etc. Diese „latente“ schleichende Form der 
krappösen Pneumonie, ausgezeichnet durch schlaffe Hepatisation, unvoll¬ 
kommene Resolution, als deren Ursache bereits bestehende Veränderungen 
anderer Organe, vor allem des Herzens, verantwortlich zu machen sind, 
hat L eichtenste r n als sekundär asthenische Pneumonie be¬ 
zeichnet. 

Unabhängig von dem körperlichen Zustand der von ihr betroffenen 
Individuen befallt die primär asthenische Pneumonie Jung und 
Alt, Ein Beweis, daß es sich bei dieser Pneumonie wirklich nicht um 
individuelle Ursachen handeln kann, ist nach Leichtenstern darin 
zu erblicken, daß sie „an gewissen Orten und zu gewissen Zeiten in 
gehäufter Weise sowohl bei jugendlichen als alten, schwachen wie kräftigen 
Individuen Vorkommen u . (Im Gegensatz zu den individuell oder sekundär 
asthenischen Pneumonien nennt er sie primär asthenische Pneu¬ 
monien.) 

Dieser abnorme Verlauf ist in diesen Fällen, wie Leichtenstern 
ausführt, durch die Pneumonieursache selbst bedingt und unabhängig von 
individuellen Momenten. Er zeichnet sich aus durch die lang hin¬ 
gezogenen Prodromalerscheinungen, die an den Beginn akuter 
Infektionskrankheiten erinnern und mit dem typischen Beginn der kruppösen 
Pneumonie keinerlei Ähnlichkeit haben. So kommt es, daß auch der 
Schüttelfrost, den wir als Einleitung der kruppösen Pneumonie zu 
sehen gewohnt sind, fehlt; die Infiltration der Lungen geht nur 
langsam und schleppend vor sich, so daß wir ein Krankheitsbild be¬ 
kommen, das mit dem der sekundär asthenischen Pneumonie identisch 
zu sein scheint. Der Lungenlappen wird nicht auf einmal befallen, 
Bondern die Exsudation geht nur schrittweise vor und ergreift neue 
Partien, wenn bereits an den zuerst befallenen Stellen eine Resolution 
eingetreten ist. Die Infiltration ist schlaffer wie bei der kruppösen 
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Pneumonie, hält sich nicht immer an die Begrenzung der L 
und geht leicht in eitrige Infiltration über. 

Die Prostration der Patienten ist sehr erheblich, sie dt 
bieten das Bild eines Typhuskranken: das Fieber ist 
lieh hoch, gewöhnlich findet sich, wie dies auch F r i e d r e 
Milzschwellung, mitunter Leberschwellung. Mancl 
es zu Icterus, so daß das Bild der biliösen Pneumon 
die aber nicht als eine Krankheit sui generis, sondern nur 
sondere Form der asthenischen Pneumonie aufzufassen ist. 
intestinale Störungen sind oft vorhanden. 

Dieser Verlauf, wie ihn Leichtenstern in sei 
graphie beschreibt, und die Eigentümlichkeit der I 
machen es erklärlich, daß die Prognose bei der primär aj 
Pneumonie eine außerordentlich schlechte ist, so daß ma 
mit dem Namen der malignen Pneumonie belegt i 

Ohne zu einer sicheren Entscheidung zu kommen, disl 
Leichtenstern die Frage weiter, ob das Auftreten dies» 
schwer verlaufenden Pneumonie in quantitativen Untei 
der Pneumonieursachen zu suchen ist, d. h. ob es sich um eir 
schwere „Erkrankung infolge einer besonders intensiven 01 
trierten Einwirkung der Pneumonieursachen“ handelt, oder ob c 
Unterschiede der Ursachen, d. h. Infektion mit einem besonderen 
Gift den schweren Verlauf bewirken. Sowohl für die eine 
andere Auffassung sind Anhaltspunkte vorhanden, doch nei, 
der Ansicht zu, daß eine verschiedene Ursache bei der asthe 
der genuinen kruppösen Pneumonie als das Wahrscheinlii 
nehmen ist. 

Heute, wo wir den Erreger der kruppösen Pneumor 
dürfte eine Entscheidung dieser Frage wohl leichter s 
bei den meisten Mitteilungen über „asthenischen Pneun: 
es, daß es sich um einzelne Fälle, sei es, daß es sich 
Epidemien oder wenigstens um ein kumuliertes Auftret» 
hat man den bakteriologischen Nachweis ganz außer acl 
So kommt es, daß man heute, wie ich später zeigen 
atypischen Pneumonieu von der echten Pneumonie zu ti 
ihnen eine Sonderstellung einzuräumen sucht. Es würc 
kussion dieser Frage wenig beitragen, wenn ich alle die M 
über atypische und infektiöse Pneumonie hier anführen 
in der Literatur niedergelegt sind, um so mehr, als sich 
der älteren Literatur Anschauungen finden, die heutzutf 
überwundener Standpunkt gelten. 

Nur die von Janssen beschriebene Epidemie einer Pn» 
von der 15 Sodaten eines holländischen Regiments betroff 
möchte ich hier erwähnen. Die meisten bewohnten zw 
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alle waren denselben Lebensbedingungen ausgesetzt und erkrankten 
innerhalb weniger Tage. Elf davon erkrankten unter dem Bild 
der biliösen Pneumonie, vier an echter kruppöser Pneumonie. 

Die an biliöser Pneumonie, d. h. an einer Abart der primär 
asthenischen Pneumonie Leichtenstern’s — erkrankten Soldaten 
bieten in ihrem Krankheitsverlauf wesentliche Abweichungen von 
dem Bild der genuinen Pneumonie, vor allem durch das sehr 
ausgesprochene Stadium prodromorum, das Fehlen 
des initialen Schüttelfrostes, das Fehlen von Herpes 
labialis, Icterus, das langsame Zustandekommen der Infiltration 
zugleich mit der wechselnden Lokalisation des Krankheitsprozesses 
in den Lungen, die Milz Vergrößerung, Albuminurie und 
den eigentümlichen Verlauf der Temperatur; letzterer hat mit der 
Temperatur bei der echten kruppösen Pneumonie nur wenig gemein¬ 
sam, zeichnet sich durch große Remissionen und neue Temperatur¬ 
erhebungen zwischen den Temperaturabfallen aus. Die Krankheit 
dauerte länger als die gewöhnliche Pneumonie und bedingte eine 
lange Rekonvalescenz. 

Nach diesem ganzen Krankheitsbild erscheint es durchaus ge¬ 
rechtfertigt, wenn J a n s s e n seine Fälle unter das Bild der primär 
asthenischen Pneumonie rechnet. Im Gegensatz zu dem malignen 
Verlauf, den man aber hierbei zu sehen gewohnt ist, hatte J a n s s e n 
nur einen einzigen Todesfall unter seinen Patienten zu verzeichnen. 
Der pathologisch-anatomische Befund entsprach insofern dem Ver¬ 
lauf, als auch der Obduktionsbefund nicht ganz mit dem der 
genuinen Pneumonie übereinstimmte: „Auf der Schnittfläche sieht 
man nicht die bekannte körnige Oberfläche, sondern sie ist eben 
und von gleichmäßiger Farbe.“ 

Trotz dieser klinischen und pathologischen Abweichungen von 
dem Bild der kruppösen Pneumonie kann Janssen der Auffassung, 
daß beide Krankheiten in ihrem Wesen verschieden sind und über¬ 
haupt nichts miteinander zu tun haben, nicht beistimmen, sondern 
er hält sie für Erkrankungen gleicher Art. Einen Beweis hierfür 
glaubt er unter anderem darin zu erblicken, daß von den 15 er¬ 
krankten Soldaten 4 das typische Bild der kruppösen Pneumonie 
boten und nur 11 diese abweichende Form zeigten, ferner daß auch 
normalerweise bei der kruppösen Pneumonie kleinere Abweichungen 
von der Norm Vorkommen. 

Auf diese von Janssen beschriebene Pneumonieerkrankung 
bin ich näher eingegangen, weil ich während der Monate Mai und 
Juni 1909 Gelegenheit hatte, eine für hiesige Verhältnisse außer- 
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ordentlich große Menge von Pneumonien klinisch zu beobachten, 
die mit den von Janssen beschriebenen in gewissen Punkten viel 
Ähnlichkeit boten. Ich möchte dabei erwähnen, daß zu derselben 
Zeit auch an anderen Orten Deutschlands ähnliche Epidemien be¬ 
obachtet wurden. Und ich glaube, daß diese Fälle geeignet sind, 
in mancher Beziehung Aufklärung über den Zusammenhang der 
sog. primär asthenischen Pneumonien und der echten kruppösen 
Pneumonien zu geben. Die Krankheit hatte geradezu einen epi¬ 
demischen Charakter, der sich nicht nur in der außerordentlich 
großen Zahl der Krankheitsfälle ausprägte, die, wie die Kranken¬ 
statistik der Klinik ergab, bisher niemals beobachtet wurde. 
Ein Teil, auf den ich nicht einzugehen brauche, verlief unter dem 
Bilde der echten kruppösen Pneumonie. Ein anderer Teil zeichnete 
sich aber durch einen abnormen Verlauf aus, der auch durch das 
Befallenwerden mehrerer Mitglieder desselben Hausstandes seinen 
Ausdruck fand. Charakteristisch ist allen Fällen der langsame und 
schleppende Verlauf der Krankheit, vor allem im Beginn, sowohl 
was den objektiven Befund als auch die subjektiven Beschwerden 
der Patienten betrifft. Stets endete die Krankheit unter 
dem typischen Bilde der kruppösen Pneumonie. Nur 
diejenigen Fälle möchte ich in den Kreis meiner Besprechung 
ziehen, bei denen ich den Verlauf von einem relativ frühen Stadium 
an beobachten konnte und die nicht unter dem Bild der aus ge¬ 
bildeten kruppösen Pneumonie in die Klinik kamen und deren 
Beginn einer Kontrolle unterlag. Den langsam einsetzenden sub¬ 
jektiven Beschwerden entsprach ein unsicherer oder negativer ob¬ 
jektiver Befund, und so kam es, daß ein großer Teil der Patienten 
mit der Diagnose Typhus abdominalis in die Klinik geschickt 
wurde. 

Den Auszug der Krankengeschichten möchte ich voransetzen. 

Fall 1: Wilhelm H., Arbeitersohn, 11 Jahre. Aufnahme in die 
Klinik am 17. März 1909. 

Nach Aussage der Mutter begann die jetzige Erkrankung vor 5 Tagen 
ganz allmählich mit Mattigkeit, Kopfschmerzen, schlechter Laune und 
Schmerzen im Bücken. Allmählich kam Fiebergefühl hinzu, das immer 
stärker wurde. Der Arzt schickte den Jungen wegen Typhusverdacht 
in die Klinik. Seit gestern Bläscheoausschlag am Munde. 

Aufnahmestatus: Gut entwickelter Junge in gutem Ernährungs¬ 
zustände. Herpes labialis. Sensorium benommen, Temperatur 39,4. 
Die Untersuchung an Herz und Lungen ergibt überall vollkommen nor¬ 
malen Befund, keine Bronchitis, nirgends Dämpfung, überall reines 
vesikuläres Atmen. Abdomen nicht aufgetrieben, kein Ileocoecalgurren, 
keine Milzvergrößerungen, keine Roseolen. Auf Öleinlauf fester Stuhl- 
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gang. Weder im Stahl noch im Blat Typhusbazillen nachweisbar. Keine 
Agglutinationen. 

Urin: Kein Eiweiß, kein Zucker. Schwache Indikanreaktion. Diazo- 
reaktion positiv. Leukocyten 8200. 

20. März: Temperatur fällt morgens bis 37 ab, um abends wieder 
auf 39 zu steigen. Sputum: Dünnflüssig, am Glase nicht hängen bleibend, 
ansgesprochen sanguinolent. Auch heute ist an den Zirkulations- und 
Respirationsorganen kein abnormer Befand zu erheben. 

23. März: Temperaturabfall. Über dem rechten Unterlappen sich 
scharf an dessen Grenzen haltend, absolute Dämpfung des Klopfschalls. 
Darüber hört man bronchiales Atmen. 

24. März: Allgemeinbefinden sehr gut, Temperatur normal. Auf¬ 
hellung der Dämpfung über den Lungen auskultatorisch neben bronchialem 
Atmen sehr reichliches feuchtes, klein* bis mittelgroßblasiges Bassein. 

I. April: Lungengrenzen rechts hinten unten schlecht verschieblich. 
Perkussionsschall vollkommen hell, Atemgeräusch vesikulär, spärliches 
Bassein. 

18. April: Auf den Lungen nichts mehr nachweisbar, außer der 
schlechten Verschieblichkeit der unteren Grenzen. Gebeilt entlassen. 

Fall 2: Anna BL, 9 Jahre alt, Schwester von Fall 1. Aufnahme 
am 24. März 1909. Beginn der Erkrankung vor 8 Tagen, also 5 Tage 
nach dem Bruder. Erkrankte unter genau denselben Erscheinungen. 
Wird unter der Diagnose Typhus abdominalis der Klinik überwiesen. 

Status: Mädchen in gutem Ernährungszustand, Sensorium benommen, 
zeitweise Delirien. Keine Boseoien, keine Milzschwellung. Weder im 
Blut noch im Stuhl Typhusbazillen, keine Agglutination. Herpes 
labialis. 

Urin: O. B. 

Beiderseits gleichmäßige Atmung, nirgends Schallverkürzung, überall 
reines vesikuläres Atmen. Herz nicht verbreitert, Töne rein. Temperatur 38,2. 

25. März: Temperatur abends 38,9. Benommenheit hat zugenommen, 
klagt über Kopfschmerzen. 

27. März: Seit gestern Abend dünnflüssiges sanguinolentes Sputum. 
Lungen ohne abnormen Befund. 

28. März: Temperaturabfall auf 36,8. Bechte Seite bleibt bei der 
Atmung zurück. Uber dem rechten Unterlappen ist der Klopfschall 
etwas gedämpft und tympanitisch, das Atemgeräusch verschärft. 

29. März: Über dem rechten Unterlappen absolute Dämpfung und 
bronchiales Atmen. Fectoral-Fremitus verstärkt. 

30. März: Beginnende Besolution, reichliche Rasselgeräusche neben 
bronchialem Atmen. Temperatur normal. 

II. April: Über dem rechten Unterlappen normaler Klopfschall, 
vereinzeltes Rasseln, kein Husten, kein Auswurf. 

25. April: Geheilt entlassen. 

Fall 3: Fritz B., 34 Jahre alt, Arbeiter. P. soll bereits seit 
14 Tagen krank sein. Die Erkrankung soll wie eine Lungenentzündung 
begonnen haben, die aber bald abheilte. Er war außer Bett und fühlte 
sich ganz wohl. Nach einigen Tagen traten Kopfschmerzen, Mattigkeit 
und allgemeines Unbehagen puf, seit 3 Tagen beBteht Durchfall und Frost* 
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gefühl. Der behandelnde Arzt stellte die Diagnose anf Abdominaltyphus 
und schickte ihn in die Klinik (22. April). 

Status: Blaß cyanotisch aussehender Mann, Sensorium benommen, 
deliriert. Herpes labialis. Keine Roseolen, keine Agglutination. 
Keine Milzschwellung. Abdomen nicht aufgetrieben, beiderseits gleich* 
mäßige Atmung. Lungengrenzen links hinten unten schlecht verschieb¬ 
lich. Klopfschall über dem linken Unterlappen mit geringem tympanitischem 
Beiklang. Atemgeräusch rein vesikulär ohne Nebengeräusche. Stuhl 
dünnflüssig. Herz nicht verbreitert, Töne rein. Puls sehr weich, wenige 
frequent. Temperatur 40,0. 

23. April: Temperatur bis 40,3, Puls relativ langsam. Sputum 
dünnflüssig mit hellrotem Blut gemischt. Wiederholt Durch¬ 
fälle von erbsengelber Farbe. Allgemeinbefinden schlecht, auf den Lungeu 
derselbe Befund wie am Tage zuvor. 

24. April: Kritischer Temperaturabfall. Blutrotes Sputum. Über 
dem linken Unterlappen Schallverkürzung, aber keine absolute Dämpfung. 
Stimmfremitus verstärkt. Verschärftes Atmen mit bronchialem Charakter 
des Exspiriums. 

27. April: Normale Temperatur, Allgemeinbefinden gut, Sputum 
noch ein wenig blutig. Über dem linken Unterlappen noch immer Schall¬ 
verkürzung und reichliches Rasseln. 

2. Mai: Über dem linken Unterlappen außer sehr spärlichem Rasseln 
kein abnormer Befand. 

8. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 4: Joseph B., 26 Jahre, Schnitter. Aufnahme 24. Mai 1909* 
Patient ist seit 5 Tagen krank. Beginn mit Gliederschmerzen, Kopf¬ 
schmerzen, Appetitlosigkeit, Mattigkeit und Frostgefühl. Mitunter Seiten¬ 
stiche, etwas Husten. Patient fühlte sich so schwach, daß er sich nicht 
bewegen konnte. 

Status : Geringe Cyanose, kein Herpes. Atmung etwas beschleunigt, 
über den Lungen heller und voller Perkuesionsschall. Atemgeräusch rein 
vesikulär. Herz nicht verbreitert. Töne rein ohne Besonderheiten* 
Bauchorgane normal. Temperatur 40,6. Puls weich 110. Leukocyten 6800. 
Milz nicht nachweisbar vergrößert. 

26. Mai: Über dem linken Unterlappen hat sich seit gestern eine 
absolute Dämpfung rasch ausgebildet, darüber bronchiales Atmen, Puls 
sehr weich und klein. Sputum blutig rot, dünnflüssig. 

28. Mai: Kritischer Temperaturabfall auf 37,0. Dämpfung absolut 
neben dem bronchialen Atmen reichliche feuchte Rasselgeräusche. 

1. Juni: Allgemeinbefinden sehr gut. Über dem linken Unterlappen 
noch immer geringe Schallverkürzung und spärliche Rasselgeräusche. 

17. Juni: Geheilt entlassen. 

Fall 5: Leo B., 20 Jahre, Schnitter, Bruder von 4. Aufnahme 
am 24. Mai 1909. P. schlief in demselben Bett wie sein Bruder, auch 
als dieser sich bereits krank fühlte. Er erkrankte 3 Tage später unter 
denselben Erscheinungen mit Kopfschmerzen, Mattigkeit, Appetitlosigkeit, 
Fiebergefühl. Bei der Aufnahme besteht dasselbe Krankheitsbild wie bei 
Fall 4. Auch hier scheinen Herz und Lungen frei zu sein. Atmung 
etwas frequent. . „ , , 
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25. Mai: Frequente Atmung, Dyspnoe. Linke Seite bleibt bei der 
Atmung zurück. Über dem linken Unterlappen absolute Dämpfung, 
darüber bronchiales Atmen mit reichlichen Rasselgeräuschen. Blutig 
aassehendes 'dünnflüssiges Sputum. Keine Milzvergrößerung. 

26. Mai: Kritischer Teraperaturabfall auf 36,8. Absolute Dämpfung 
über dem linken Unterlappen, verstärkter Pectoralfremitus, sehr reich¬ 
liches Rasseln. 

29. Juni: 2 1 / a Wochen nach dem kritischen Temperaturabfall er¬ 
krankte Pat. an einer wenige Tage dauernden Polyarthritis rheumatica. 
Geheilt entlassen. 

Fall 6: Marie 0., 25 Jahre, Arbeiterin. Aufnahme 27. April 1909. 
Beginn der jetzigen Erkrankung am 20. April. Sie litt an Verstopfung, 
fühlte sich krank, hatte Fiebergefühl, am nächsten Tage Schüttelfrost; 
sie hat starke Kopfschmerzen. Kein Durchfall. Pat. ist wegen Typhus¬ 
verdachts der Klinik überwiesen. 

Status: Mädchen in gutemEmährungszustand. Nervensystem o. B. Herpes 
labialis. Cor nicht verbreitert. Töne rein. Puls weich. Leukocyten 7600. 

Über den Lungen überall heller und voller Schall, Atemgeräusch 
rein vesiculär. Gleichmäßige Ausdehnung des Brustkorbes. 

Bauch: Nicht aufgetrieben, keine Milzvergrößerung, keine Ileocoe- 
calgurren, keine Roseolen. 

Im Blut und Stuhl keine Typhusbazillen, keine Agglutination. 

29. April: Status idem. Temperatur um 39° C. 

30. April: Kritischer Temperaturabfall; gleichzeitig reichliches hämor- 
rhagisches-rotbraunes Sputum. Allgemeinbefinden gut. 

15. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 7: Friedrich K., Arbeiter, 23 Jahre. Aufnahme 3. Mai 1909. 
Am 1. Mai erkrankte P., nachdem er sich schon einige Tage zuvor un¬ 
wohl gefühlt hatte, mit Rückenschmerzen, Frostgefühl, zeitweise Schüttel¬ 
frost, Husten, Appetitlosigkeit und Kopfschmerzen. Beim Gehen und 
Stehen hatte er Schwindelgefühl ira Kopfe. Der Arzt überwies ihn der 
Klinik mit der Diagnose Abdominaltyphus. 

Status: Frühzeitig gealterter Mann in schlechtem Ernährungszustand. 
Nervensystem o. B. Lungengrenzen mäßig verschieblich, überall voller 
und sehr lauter Schall. 

Cor: Nicht verbreitert, Töne rein. Puls gleichmäßig, regelmäßig, 
Arterien verdickt, keine Milzvergrößerung, Indikan- und Diazoreaktion 
negativ. Keine Roseolen. 

5. Mai: Über dem rechten Ober lappen Dämpfung, an zirkum¬ 
skripten Stellen bronchiales Atmen. Blutigrotes Sputum. 

6. Mai: Reichlicheres Rasseln über dem rechten Oberlappen. Sputum 
ebenso. 

7. und 8. Mai: Temperaturabfall. 

11. Mai: Allgemeinbefinden sehr gut. Dämpfung fast verschwunden. 
Atemgeräusch vesikulär. 

28. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 8: Heinrich Sch., Arbeiter, 58 Jahre. Aufnahme 6. Mai 1909. 

Eine Woche vor der Aufnahme will er sich erkältet haben. Seit¬ 
dem fühlt er sich unwohl, matt, Appetitlosigkeit, hat etwas Husten und 
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geringe Schmerzen in der Brust, Kopfschmerzen. Er mußte sich za 
Bett legen und schwitzte stets sehr Btark; zeitweise hatte er Fiebergefühl. 
P. ist stark benommen und macht einen schwer kranken Eindruck. 

Status: Mann in mäßigem Ernährungszustand. Flacher Thorax; 
Klopfschall überall hell und voll und ohne abnorme 
Schalldifferenz an entsprechenden Stellen beider Seiten. 
Atemgeräusch überall vesikulär, ohne Nebengeräusche. 

Herz nicht verbreitert, Töne rein, ohne pathologische Betonung. 
Puls klein und weich (Inf. Digitalis). 

Abdomen nicht aufgetrieben, nicht druckempfindlich; keine Boseoien ; 
keine Agglutination. Urin ohne Eiweiß und Zucker. Diazo positiv, Indikan- 
probe negativ. Sputum blutigrot, dünnflüssig. 

8. Mai 1909: Über dem linken Unterlappen deutliche Schallver¬ 
kürzung, verschärftes Atmen. Temperatur gestern abend kritisch ab¬ 
gefallen. 

9. Mai 1909: Absolute Dämpfung und bronchiales Atmen 
mit verstärktem Stimmfremitus über dem linken Unterlappen. Reich¬ 
liches Bassein. Sensorium frei. 

28. Mai 1909: Dämpfungsgebiet bat sich aufgehellt, vesikuläre» 
Atmen. P. hat sich nur langsam erholt. Subjektives und objektives 
Befinden jetzt gut. 

29. Mai 1909: Oeheilt entlassen. 

Fall 9: Wilhelm H., Arbeiter, 45 Jahre alt. Aufnahme 7. Mai 1909. 

Anamnese: Vor 8 Tagen angeblich Schüttelfrost und Husten. Er 
hat Nachts stark geschwitzt, aber zunächst noch gearbeitet. Allmählich 
kam etwas Auswurf hinzu. Seit 3 Tagen Schmerzen im Leib, Kopf¬ 
schmerzen und Mattigkeit. 

Status: Sensorium stark benommen. Apathisch. P. macht einen 
schwer kranken Eindruck. Herpes labialis. Klopfschall über den Lungen 
voll und hell, nirgends Schallverkürzung; Atemgeräusch vesikulär, jedoch 
links hinten unten pleuritisches Reiben. Cor normal. Temperatur bei 
der Aufnahme 40,4. 

10. Mai: Abfall der Temperatur auf 38, nachdem am 9. Mai die Tempe¬ 
ratur auf 39,4 gefallen war, gleichzeitig bildet sich über dem linken 
Unterlappen eine immer dichter werdende Dämpfung aus, über der 
bronchiales Atmen hörbar ist. Sputum rostbraun, zum Teil sanguinolent, 
wenig zähe. Puls weich und frequent. Digitalis. Herz o. B. 

17. Mai: Aufhellung der Dämpfung, verschärftes vesikuläres Atmen 
mit reichlichen Rasselgeräuschen. 

1. Juni: Geheilt entlassen. 

Fall 10: Karl S., Statthalter, 60 Jahre. Aufnahme 10. Mai 1909. 

Anamnese: Vor 26 Jahren Lungenentzündung, sonst angeblich stets 
gesund. 

Jetzige Erkrankung besteht seit 14 Tagen. Er fühlte sich zunächst 
einige Tage unwohl, matt, schläfrig, hatte Kopfschmerzen und konnte 
nicht essen. Dann bekam er vor 12 Tagen Schüttelfrost und Stiche in 
der Seite, die aber sehr bald verschwanden, so daß er wieder zu arbeiten 
vermochte. Allmählich trat dann eine Gelbfärbung der Haut und 
der Bindehäute auf, sein Allgemeinbefinden war noch immer schlecht. 
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Status: Sehr großer, kräftiger Mann in benommenem Zustand. 
Starker Icterus der Haut, der Schleimhäute und Konjunktiven. Über 
den Lnngen nirgends Dämpfung, überall vesikuläres Atmen; daneben hört 
man über der ganzen Lunge diffuse mittel- bis großblasige feuchte und 
trockene Rasselgeräusche. Eitriger Auswurf. Cor nicht verbreitert, 
Töne rein, Leber hart, nicht vergrößert, auf der Oberfläche höckerig. 
Milz perkutorisch vergrößert. 

Urin enthält reichlich Oallenfarbstoff. Stuhl nicht acholisch. Tempe¬ 
ratur 39,2. 

13. Mai: Temperatur ist heute Abend auf 37,9 gefallen. Allgemein¬ 
befinden sehr schlecht, P. ist noch immer stark benommen, Puls un¬ 
regelmäßig, weich. 

Über dem rechten Ober- und Mittellappen absolute 
Dämpfung und bronchiales Atmen. Sputum pneumonisch. 

Urin noch stark gallenfarbstoffhaltig, enthält Spuren Albumen und 
reichlich Gallenfarbstoff. 

18. Mai: Temperatur steigt abends stets bis 38,8 an. Allgemein¬ 
befinden noch immer sehr schlecht. Dämpfung hat sich etwas aufgehellt, 
reichliche Rasselgeräusche neben dem bronchialen Atmen hörbar. Leber- 
befand, Milzbefund: idem. 

29. Mai: Temperatur normal. P. erholt sich nur sehr langsam und 
fohlt sich sehr schwach. 

30. Juni: Auf Wunsch entlassen. Über den Lungen nichts mehr 
nachweisbar. P. ist noch immer recht schwach. Leber- und Milzbefund 
unverändert. Urin frei von pathologischen Bestandteilen. 

Fall 11: Otto R., Arbeitersohn, 10 Jahre. Aufnahme 10. Mai 1909. 
Der Knabe ist vor 8 Tagen unter unbestimmten Erscheinungen erkrankt. 
Er konnte in der Schule nicht aufpassen, war schläfrig, hatte Kopf-, 
und Kreuzschmerzen. Diese Beschwerden nahmen allmählich zu; der Arzt 
6chickte den Jungen mit der Diagnose Typhus abdominalis in die Klinik. 

Status: Kräftiger Junge; liegt apathisch im Bett und reagiert 
nor auf wiederholtes Anrufen. Kein Icterus, keine Roseolen. Lungen: 
Nirgends abnormer Befund nachweisbar. Kein Husten, kein Auswurf. 
Herz: o. B. Keine Agglutination, keine Typhusbazillen in Blut und Stuhl. 
Stahl fest. Leukocyten 11 500. 

Urin: Kein Eiweiß, kein Zucker, keine Diazoreaktion, starke Indikan- 
reaktion. 

11. Mai: Kritischer Temperaturabfall zur Norm. Gleichzeitig über 
dem linken Unterlappen relative Dämpfung und verschärftes Atmen. 
Auswarf mit Blut gemischt. Pektoralfremitus verstärkt. 

12. Mai: Reichliches Rasseln über dem linken Unterlappen, blutig- 
roter AuBwurf. 

29. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 12: Ernst R., 11 Jahre, Bruder von 11. Aufnahme 
10. Mai 1909. Pat. hat in einem Bett geschlafen, das stets neben dem 
seines Bruders gestanden hat, auch als dieser bereits krank war. Auch 
am Tage ist er viel mit ihm in Berührung gekommen. Er erkrankte 
3 Tage nach seinem Bruder unter denselben Erscheinungen und wurde 
mit diesem ebenfalls wegen Typhus abdominalis der Klinik überwiesen. 
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Status: Bei der Aufnahme in die Klinik bietet der Junge genau 
dasselbe schwere Krankheitebild wie sein Bruder, ohne daß ein Ob¬ 
jekt iver Befund zu erheben wäre. Auch hier ergibt die bakterio- 
logische Untersuchung und der objektive Befund nichts für Typhus 
Sprechendes. 

Urin: Kein Eiweiß, kein Zucker. Diazo-, Indikanprobe negativ. 
Lungen und Herz ohne nachweisbare Veränderungen. Leukocyten 9000. 

17. Mai: Temperaturabfall zur Norm und gleichzeitig reichlichem 
blutigen Auswurf. Keine Dämpfung nachweisbar. 

23. Mai: Uber dem rechten Unterlappen hört man heute reichliche 
Rasselgeräusche und Krepitieren. Gleichzeitig verstärkter Pektoralfremitus. 
Perkussionsschall verkürzt, Atemgeräusch verschärft. 

27. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 13 : Anna G., Arbeitertochter, 8 Jahre. Aufnahme 11. Mai 1909. 
P. erkrankte am 7. Mai, nachdem sie schon einige Tage zuvor sich nicht 
wohl gefühlt und daher die Schule nicht besucht hatte, unter Schüttelfrost 
und Stichen in der rechten Seite. Der Stuhl war angehalten, P. klagte über 
Kopfschmerzen, Appetitlosigkeit, wird wegen Typhus in die Klinik geschickt. 

Status: Mädchen in gutem Ernährungszustand. Sehr unruhig und 
weint leicht, gibt auf Fragen keine Antwort, ist somnolent. Keine 
Roseolen, keine Milzschwellung, keine Agglutination. Urin frei von Ei¬ 
weiß und Zucker. Diazo- und Indikanreaktion negativ. Keine Typhus¬ 
bazillen in Blut und Stuhl. Uber den Lungen nirgends Dämpfung, nor¬ 
males vesikuläres Atmen. Cor normal. Temperatur 39,6. 

13. Mai: Uber dem ersten Oberlappen Dämpfung, reichliches 
Rasseln. Sanguinolentes Sputum. Pectoralfremitus verstärkt. 

14. Mai: Status idem. 

17. Mai: Keine Dämpfung mehr, aber noch Rasseln. Temperatur normal. 

19. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 14: EmmaG., Arbeitertochter, 5 Jahre. Aufnahme 11.Mai 1909. 
Schwester von 12. Das Kind hatte in demselben Bette geschlafen wie 
die Schwester, auch als diese bereits erkrankt war. Sie erkrankte 4 Tage 
später. Am Tage vor der Aufnahme Erbrechen, Schmerzen im Leib. 
Kein Schüttelfrost, keine Stiche, Kopfschmerzen. 

Status: Kräftiges Kind in benommenem Zustand. Herpes labialis. 
Temperatur am 1. Tage bis 40,6, am 9. Tag bis 41,1. Continua bis 
zum 16. Mai. 

Auf den Lungen zunächst nirgends objektiver Befund. Am 14. Mai 
läßt sich eine in den nächsten Tagen immer mehr zunehmende Dämpfung 
feststellen, die am 18. ihren höchsten Grad erreicht und absolut wird; 
darüber verschärftes, allmählich immer lauter werdendes bronchiales 
Atmen. Gleichzeitig blutiger Auswurf. Verstärkter Pektoralfremitus. 

18. Mai: Kritischer Temperaturabfall. Über der nun absoluten 
Dämpfung hört man reichliches Rasseln. 

20. Mai: Aufhellung der Dämpfung; Verschwinden der auskulta¬ 
torischen Erscheinungen. 

29. Mai: Geheilt entlassen. 

Fall 15: Hermann Sch., 18 Jahre, Knecht. Aufnahme 15. Mai 1909. 

Am 12. Mai bemerkte P., daß er Stiche in der Seite hatte. Dabei 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Kenntuis der atypischen (asthenischen?) Pneumonien. 


105 


hatte er etwas Husten und Auswurf, sonst fühlte er sich vollständig ge¬ 
sund. Er bekam erst am übernächsten Tage heftigere Stiche in der Seite, 
so daß er sich zu Bett legen mußte. Schüttelfrost oder Fieber soll nicht 
bestanden haben. Zugleich bekam er einen ausgesprochen blutigen 
Answurf, so daß er wegen „Lungenblutung“ in die Klinik geschickt 
wurde. Gleichzeitig bekam er Schüttelfrost. 

Status: Junger Mensch in gutem Ernährungszustand. Somnolent, 
stark delirierend. Die rechte Brustseite bleibt bei der Atmung etwas 
zurück. Über den Lungen überall heller Ferkussionsschall und reines 
Yesikuläratraen. Es besteht Husten mit reichlichem, blutigem Auswurf. 
Täglich ca. 150 ccm eines blutroten, dünnflüssigen Auswurfs. Temperatur 
bis 39,8; starke Diazoreaktion. Herz und Abdominalorgane o. B. 

16. Mai: Über dem rechten Unterlappen hat sich heute eine starke, 
aber nicht absolute Dämpfung ausgebildet, über der das Atemgeräusch 
bronchial und der Pectoralfremitus verstärkt ist. Sputum unverändert. Allge¬ 
meinbefinden schlecht. P. macht noch immer einen schwerkranken Eindruck. 

17. Mai: Dämpfung heute absolut, Atemgeräusch bronchial. Sputum 
unverändert. Allgemeinbefinden schlecht. Puls weich, frequent. 

20. Mai: Kritischer Abfall. Absolute Dämpfung noch vorhanden, 
aber reichliches Rasseln neben dem bronchialen Atmen. 

24. Mai: Dämpfung aufgehellt; verschärftes Atmen, reichliches Rasseln. 

25. Mai: Allgemeinbefinden gut. Objektiv nichts außer dem Rasseln. 

27. Mai: Erneut Temperaturanstieg, gleichzeitig über dem linken 

Unterlappen reichliches Rasseln hörbar. Schallverkürzung. 

30. Mai: Temperaturabfall. 

19. Juni: Geheilt entlassen. 

Fall 16: Martha W., Prostituierte, 26 Jahre. Aufnahme 15.Mai 1909. 
In der Nacht vom 13. auf 14. Mai Frost, dann hat Pat. stark geschwitzt. 
Sie bekam dann Stiche in der rechten Seite und fühlte sich sehr matt 
und elend, war appetitlos und hatte heftige Kopfschmerzen. Seit gestern 
hat sie Blut gespuckt und wird wegen Lungenbluten der Klinik 
überwiesen. 

Status: Guter Ernährungszustand, anämisches Aussehen. Herpes 
labialis. Pat. hustet viel und spuckt dabei reichliche Mengen von Blut. 
Auf den Lungen nichts nachweisbar, außer etwas mittelgroßblasigem 
Rasseln auf der rechten Seite. Temperatur 40,1. Innere Organe o. B. 

Auf Grund dieses Befundes wurde zunächst die Diagnose auf 
Hämoptoe infolge Lungentuberkulose gestellt. 

Im Verlauf des 3. und 4. Tages (17. und 18, Mai) in der Klinik 
bildet sich über dem rechten Unterlappen allmählich eine pneumonische 
Infiltration aus, absolute Dämpfung und bronchiales Atmen. 

17. Mai: Kritischer Abfall der Temperatur zur Norm. 

18. Mai: Reichliches Rasseln. 

19. /20. Mai: Die Dämpfung löst sich allmählich unter immer stärkerer 
Zunahme der Rasselgeräusche. Sputum weniger, aber immer noch Spuren 
von Blut. 

29. Juni: Geheilt entlassen. 

Fall 17: Paul R., Buchhalter. Aufnahme 20. Mai 1909. Er¬ 
krankung vor 4 Tagen; Husten und etwas blutiger Auswurf. Er hatte 
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zunächst weder Schüttelfrost noch Seitenstiche. Er fühlte sich matt r 
hatte Kopfschmerzen nnd war appetitlos. Trotzdem arbeitete er weiter. 
Am Tage yor der Aufnahme wurden die Beschwerden aber so heftig, 
daß er die Arbeit einstellen mußte. Er wurde wegen Typhusverdacht 
in die Klinik geschickt. 

Status: Guter Ernährungszustand. Brustkorb dehnt sich beiderseits 
gleichmäßig aus. Herpes labialis. Klopfschall überall voll, über dem 
rechten Unterlappen geringer tympanitischer Beiklang. Das Atemgeräusch, 
überall vesikulär ohne Nebengeräusche, aber über dem rechten Unter* 
lappen im Exspirium etwas verschärft und verlängert. 

Das Sputum ist ausgesprochen sanguinolent, hellrot, dünnflüssig, 
120 ccm p. die. Cor o. B. 

Röntgendurchleuchtung: Verdichtung in den Lungen nirgends 
sichtbar. 

21. Mai: Über dem rechten Unterlappen heute Abend dichte Dämpfung, 
darüber bronchiales Atmen. Sputum unverändert. 

27. Mai: Kritischer Temperaturabfall. Reichliches Rasseln über 
dem Unterlappen. 

29. Mai: Normaler Verlauf. Allgemeinbefinden gut. 

1. Juni: Geheilt entlassen. 

Diese Auszüge aus der Anamnese und den Krankheitsgeschichten 
zeigen in vielen Punkten eine wesentliche Abweichung von dem nor¬ 
malen Verlauf der Pneumonien und die Ähnlichkeit mit den als 
asthenischen Pneumonien bezeichneten Lungenentzündungen ist in 
die Augen springend. Auffällig in unseren Fällen ist zunächst der 
langsame und schleppende Beginn, der klinisch in dem 
langsamen und allmählichen Auftreten der objektiv nachweisbaren 
Veränderungen seinen Ausdruck findet. In allen Fällen leiten 
Allgemeinsymptome (Mattigkeit, Kopfschmerzen, Frostgefühl 
usw.) die Erkrankung ein und lassen es so in der Tat begreiflich 
erscheinen, daß die Mehrzahl der Fälle zunächst als Typhus an¬ 
gesprochen wurde. 

Ferner zeigen die skizzierten Krankengeschichten in ihren 
Einzelheiten eine solche Abweichung von dem normalen Bild der 
genuinen echten Pneumonie, andererseits aber unter sich eine so 
große Ähnlichkeit, daß wir — zumal bei der großen Menge der 
Erkrankten — keinen Moment im Zweifel sein können, daß hier 
besondere Umstände diesen merkwürdigen Verlauf veraulaßt haben. 
Wir müssen uns dabei die Frage vorlegen: Haben wir es hier mit 
einer primär asthenischen Pneumonie im Sinne Leichtenstern’s 
zu tun, als deren Ursache wir einen besonderen Virus verantwort¬ 
lich machen müssen, oder handelt es sich um eine spezielle Abart 
der echten kruppösen Pneumonie? Es sei mir vor der Diskussion 
dieser Fragen gestattet, die in die Augen springenden Abweichungen 
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von der Norm und die bei den meisten Erkrankten wiederkehren¬ 
den, und allen gemeinsamen Eigentümlichkeiten kurz zusammen¬ 
zustellen. 

1. Stadium prodromorum. Beginn der Erkrankung mit 
allgemeiner Mattigkeit, Kopfschmerzen und Unlust zur Arbeit. 
Dazu kommen Schmerzen im Kreuz und in den Gliedern. Allmäh¬ 
lich kommt Fiebergefühl dazu, die Patienten frösteln und sind 
schließlich genötigt, den Arzt zu konsultieren, da es ihnen nicht 
mehr möglich ist, außer Bett zu bleiben, ohne zusammenzufallen. 

2. Die Temperatur zu Beginn scheint langsam anzusteigen, 
besonders gegen Abend, wie aus den in der Anamnese nieder¬ 
gelegten Angaben fast aller Patienten hervorgeht, daß das Frösteln 
gegen Abend stärker wurde uud nach einer Stets unruhig ver¬ 
brachten Nacht gegen Morgen — öfters nach Schweißausbruch 
— aufhörte. 

3. Störungen des Sensoriums und Delirien, die bald 
nach Beginn der Erkrankung ausbrachen. Die Patienten wurden 
in einem mehr oder weniger somnolenten und benommenen Zustand 
in die Klinik gebracht. Sie machen ganz den Eindruck sehr schwer 
erkrankter Individuen. 

Die unter 1—3 genannten Erscheinungen machen es durch¬ 
aus erklärlich, daß die Mehrzahl der Patienten mit der Diagnose 
Typhus abdominalis der Klinik überwiesen wurde. Und in 
der Tat war es auch uns bei den ersten der uns zugesandten Pa¬ 
tienten durchaus wahrscheinlich, daß wir es mit einem Typhus zu 
tun hatten. 

4. Der physikalische Untersuchungsbefund über 
den Lungen. Bei der Aufnahme der Patienten in die Klinik 
war der Klopfschall über den Lungen stets voll und hell, nirgends 
war eine abnorme Schallverkürzung vorhanden. Dem entsprach 
das Verhalten der auskultatorischen Phänomene. Dieser objektive 
Befand stand scheinbar in keinem Verhältnis zu der schweren 
Prostation der Patienten. 

Nach kürzerer oder längerer Zeit war meistens über einer 
Stelle ein geringer Grad von Tympanie und verschärftem Atmen 
hörbar, das am nächsten Tage spätestens in absolute Dämpfung 
und bronchiales Atmen überging. 

Bei der Mehrzahl der Fälle trat diese Veränderung der physi¬ 
kalischen Erscheinungen, die sich stets scharf an die Be¬ 
grenzung eines Lungenlappens hielt und zumeist den rechten 
Unterlappen betraf, erst am Tage des kritischen Temperaturabfalls, 
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ja mitunter sogar erst einen Tag später auf. Bei einem Teil der 
Fälle konnte man verfolgen, wie die Infiltration der Lungen im 
Zentrum begann, um sich dann auch nach der Peripherie des Lap¬ 
pens auszubreiten. 

Stets zeigte der klinische Untersuchungsbefund schließ¬ 
lich das typische Bild der echten kruppösen Pneu¬ 
monie und entsprach dann in seinem weiteren Verlauf, wie wir 
sehen werden, ganz diesem Krankheitsbild. 

5. Die Eigenschaften des Sputums zeigen ganz wesent¬ 
liche Abweichungen von dem rostbraunen Sputum, das wir bei den 
kruppösen Pneumonien zu sehen gewohnt sind. 

Der Auswurf war nicht zähe, am Glase klebend, sondern viel¬ 
mehr dünnflüssig und reichlich. Dabei war er sanguinolent, von 
hellroter Blutfarbe und hatte gewisse Ähnlichkeit mit einem hämor¬ 
rhagischen Sputum. In der Tat wurden einige unserer Patienten 
auf Grund dieses eigentümlichen Sputums, das in diesem Falle be¬ 
sonders reichlich war, mit der Diagnose Hämoptoe in die Klinik 
geschickt. 

6. Kumuliertes Auftreten und epidemischer Cha¬ 
rakter der Lungenentzündung. Wie oben erwähnt, über¬ 
traf die Zahl der Erkrankten bei weitem die, die man sonst hier 
zu beobachten Gelegenheit hat, besonders wenn man auch die Fälle 
mit einrechnet, die als ganz normale Pneumonien begannen und 
verliefen, oder aber auf dem Höhepunkt der Krankheit unter dem 
Bilde der gewöhnlichen Pneumonie in die Klinik kamen. Bedenkt 
man fernerhin, daß sich unter 18 an atypischer Pneumonie Er¬ 
krankten 4 Geschwisterpaare befanden, so wird der epidemische 
Charakter noch deutlicher. Man könnte annehmen, daß es sich 
bei den einzelnen Geschwisterpaaren nicht um eine Ansteckung 
gehandelt hat, sondern daß nur gemeinsame Ursachen und Schäd¬ 
lichkeiten bei beiden dieselben Erscheinungen hervorgerufen haben. 
Dem widerspricht es aber, daß die Erkrankung bei beiden Mit¬ 
gliedern der Familie nie zu gleicher Zeit auftrat, sondein daß 
das eine der Geschwister stets einige Tage nach dem anderen er¬ 
krankte, ferner, daß stets das Familienmitglied erkrankte, das 
mit dem Patienten in engster Berührung war. (Stets Zusammen¬ 
schlafen.) Das plötzliche massenhafte Auftreten der Pneumonien, 
der zweifellos infektiöse Charakter, der abnorme Beginn und der 
schleppende Verlauf bieten uns also ein Krankheitsbild, das in der 
Tat von dem bekannten Bild der kruppösen Pneumonie abweicht. 

Es scheint so zunächst zweifellos zu sein, daß wir es hier mit 
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einer richtigen primären asthenischen Pneumonie im Sinne Leich- 
tenstern’s zu tun haben. Aber andererseits finden sich wieder 
so viele für die echte Pneumonie bekannte Charakteristika und 
Merkmale, daß die Entscheidung, mit welcher der beiden Krank¬ 
heiten wir es zu tun haben, nur schwer zu treffen ist. Aber 
gerade dieser Umstand kann, wie wir sehen werden, sehr wohl 
znr Klärung der Frage über den Zusammenhang beider Krankheiten 
verwertet werden. 

Genau wie bei der kruppösen Pneumonie finden wir bei un¬ 
seren Fällen eine Febris continua mit nicht sehr erheblichen Re¬ 
missionen, die anhält, bis plötzlich einkritischerTemperatur- 
abfall das ganze Bild ändert. 

Bei einem Teil unserer Patienten finden wir einen Herpes 
labialis oder nasalis, der ja für die echte Pneumonie bis zu 
einem gewissen Grade charakteristisch ist. Die ausgebildete Dämp¬ 
fung auf den Lungen hält sich stets eng an die Grenzen 
eines Lungenlappens, fast stets wird, wie meist bei der fibri¬ 
nösen Lungenentzündung, der rechte Unterlappen befallen. 

Sobald die Krise ein getreten ist, hören mit einem Schlage alle 
die schweren Störungen des Sensoriums und die nervösen Erschei¬ 
nungen, die der Krankheit im Beginn etwas Bedenkliches verleihen, 
auf, um einer Euphorie zu weichen. 

Milzschwellung und Albuminurie, die nach Leich¬ 
ten Stern und Friedreich für die asthenischen Pneumonien fast 
charakteristisch sind, konnten in keinem einzigen Falle nachge¬ 
wiesen werden. Wie die echte kruppöse Pneumonie bei jungen 
Individuen stets in Heilung tibergeht im Gegensatz zu den astheni¬ 
schen Pneumonien mit ihrer schlechten Prognose, so war auch 
in unseren Fällen trotz des Anfangs beängstigenden Zustandes der 
Kranken der Ausgang so günstig, daß auch wir nicht einen einzigen 
Todesfall zu verzeichnen hatten. 

Uns drängt sich nun die Frage auf: Besteht ein Zusammen¬ 
hang zwischen der kruppösen und primären asthenischen Lungen¬ 
entzündung, sind beide Krankheiten identisch, oder bestehen nur 
äußerliche Ähnlichkeiten, während sie in ihrem Wesen verschie¬ 
den sind? 

Zweifellos ist die Mehrzahl der Autoren heutzutage geneigt, 
die in der Literatur nicht zur Seltenheit gehörenden Fälle von 
scheinbar epidemischem Vorkommen der Pneumonie ebenso wie 
alle atypischen und asthenischen Pneumonien, soweit die Anomalie 
des Verlaufes durch individuelle Ursachen bedingt ist, nicht zu 
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den echten kruppösen Pneumonien zu rechnen. Wenn wir aber 
darüber diskutieren wollen, womit wir es hier zu tun haben, so 
müssen wir uns über die zunächst vielleicht als überflüssig er¬ 
scheinende Frage klar werden, was eigentlich unter kruppöser 
Pneumonie zu verstehen ist? Die Antwort ist in der Tat nicht 
so leicht; denn wir können sie vom klinischen, vom patho¬ 
logisch-anatomischen und vom ätiologischen d. h. bak¬ 
teriologischen Standpunkt aus betrachten. Der Kliniker wird jede 
Pneumonie, die den typischen Beginn, den typischen Verlauf und 
bei der physikalischen Untersuchung der Lungen den lobären Cha¬ 
rakter zeigt, als kruppös betrachten, und wird streng genommen 
Fälle, die diesen typischen Verlauf nicht zeigen, auch nicht zur 
kruppösen Pneumonie rechnen. Es wäre von diesem Standpunkte 
aus vielleicht gerechtfertigt, unseren Fällen eine Sonderstellung 
einzuräumen. Der pathologische Anatom wird die Diagnose 
kruppöse Pneumonie stellen, wenn er an der Leiche die für eines 
der bekannten Stadien der fibrinösen Pneumonie charakteristischen 
Veränderungen sieht Der Bakteriologe, der den Virus der 
kruppösen Pneumonie kennt und gewohnt ist, die Krankheit nach 
ihren Erregern zu bestimmen, wird natürlich nur diesen ätiologi¬ 
schen Standpunkt gelten lassen und nur die Erkrankungen als 
kruppöse Pneumonie bezeichnen, bei der er die ihm als spezifisch 
bekannten Erreger findet auch für den Fall, daß die klinischen 
Erscheinungen damit nicht im Einklang stehen. Die letztere Be¬ 
urteilung und Klassifizierung der Krankheiten nach ätiologischen 
Prinzipien hat sich in der modernen Medizin allgemein Eingang 
verschafft, soweit uns unsere Unkenntnis der spezifischen Erreger 
dabei nicht im Stiche läßt. Wir dürfen daher eine Erkrankung 
nur dann als kruppöse Pneumonie bezeichnen, wenn wir den spe¬ 
zifischen Erreger nachgewiesen haben, und müssen alle Lungen¬ 
erkrankungen, bei denen wir diesen Virus als Erreger gefunden 
haben, zu der kruppösen Pneumonie rechnen. Es ist hier nicht 
der Ort, um alle die Bakterien aufzuzählen, die man schon als 
Erreger der Lungenentzündung bezeichnet hat, und die betreffen¬ 
den Studien einer Kritik zu unterziehen, aber ich glaube, daß die 
Mehrzahl der Autoren heutzutage der Ansicht Fraenkel’s bei¬ 
pflichtet, daß als Erreger der kruppösen Pneumonie einzig und 
allein der Fraenkel-Weichselbaum’sche Pneumokokkus in Betracht 
kommt. Ob in vereinzelten Fällen als Erreger einmal der Fried- 
länder'sche Kokkus oder ein anderer vorkommt, ist zum mindesten 
zweifelhaft, da die Beziehungen dieser Bakterien zur Pneumonie 
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doch recht unsicher sind, und es sehr wahrscheinlich ist, daß es 
sich dabei nur um sekundäre Infektion der durch Einwirkung des 
Pneumococcus lanceolatus veränderten Lunge handelt. Wenn also 
neuere Autoren, vor allem Aufrecht, alle abnorm verlaufenden 
und ansteckungsfähigen Fälle sogenannter kruppöser Pneumonie, 
bei denen man in fast allen Fällen auf das Vorkommen des Fraen- 
kel-Weichselbaum’schen Kokkus nicht geachtet hat, aus der Gruppe 
der echten kruppösen Pneumonie verweisen und ihr eine Sonder¬ 
stellung einzuräumen wünschen, so kann man einer derartigen 
Entscheidung nur beipflichteiL Aber diese Trennung kann man 
nicht beibehalten, wenn zwar das klinische Bild und die Art der 
Infektion von der Norm abweicht, als Erreger aber der echte 
Pneumokokkus nachweisbar ist. Aufrecht geht so weit, daß er 
alle die endemisch und abnorm verlaufenden Pneumonien, die in 
der Literatur niedergelegt sind, von der echten Lungenentzündung 
ganz getrennt wissen will, indem er annimmt, daß es sich hier 
um einen anderen Erreger gehandelt hat. Wenn er auf Grund 
seiner außerordentlich großen Erfahrung eine Übertragbarkeit der 
kruppösen Pneumonie strikte leugnet, so würde dies zum mindesten 
für das sehr seltene Vorkommen einer derartigen Übertragbarkeit 
sprechen. 

Die Entscheidung der Frage, zu welcher Gruppe unsere Fälle 
gehören, die nach ihrem ganzen Beginn, ihrem physikalischen Ver¬ 
lauf und wegen des epidemischen Charakters zweifellos in das 
Gebiet der primär asthenischen Pneumonien gehören, in dem 
schließlichen Verlauf und Ausgang aber das Bild der echten 
kruppösen Pneumonie zeigen, hängt also im wesentlichen von der 
Identifizierung des Erregers ab. Könnte man als Erreger unserer 
Fälle den als Virus der echten Pneumonie bekannten Bazillus fest¬ 
stellen, so würde dies jedenfalls für eine Wesensgleichheit der 
asthenischen und genuinen Pneumonie sprechen. 

In der Tat gelang es nun, in dem frisch entleerten Sputum 
aller unserer Pneumoniker große Mengen Fraenkel- 
Weichsel bäum 'scher Pneumokokken festzustellen. Nicht 
nur im Ausstrichpräparat, auch im Tierversuch ließen 
sich hochvirulente Pneumokokken nachweisen. Zum 
Teil wurden die betr. Untersuchungen im hiesigen hygienischen 
Institut vorgenommen und bestätigt. 

Wenn auch das Vorhandensein von Pneumokokken im Sputum 
an sich noch nichts besagt, so glaube ich doch, daß das Vorkommen 
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hochvirulenten Pneumokokken in großer Menge in allen Fällen mit 
der Pneumonie in ätiologische Beziehung zu bringen ist. 

Berücksichtigt man noch den Umstand, daß gleichzeitig mit 
dem kumulierten Auftreten atypischer Pneumonien eine weit 
größere Menge echter normal verlaufender Pneumonien beobachtet 
wurde, als in allen früheren Jahren, so können wir diese Beob¬ 
achtung — die ganz der Janssen’s entspricht — nicht als einen 
bloßen Zufall betrachten. Vielmehr müssen wir annehmen, 
daß unsere Pneumonien mit asthenischem Charakter 
in ihrem Wesen dieselbe Erkrankung darstellen, wie 
die echte kruppöse Lungenentzündung. Dann können 
wir es auch verstehen, warum die Krankheit, sobald 
sie erst einmal ihren Gipfel erreicht hatte, so ver¬ 
lief, wie eine normale Pneumonie. 

Wie kann man sich nun das Zustandekommen einer solchen 
atypischen Pneumonie und der Ansteckung, wie wir sie bei unseren 
Fällen gesehen haben, denken? 

Im allgemeinen bedarf es zur Entstehung einer Pneumonie 
außer dem erregenden Virus noch besonderer Umstände, d. h. be¬ 
sonderer Schädigungen des Körpers, wodurch ja das häufigere Auf¬ 
treten der Pneumonie bei Männern als bei Weibern erklärt wird. 
Dafür spricht außer der allgemeinen praktischen Erfahrung auch 
die experimentelle Forschung. Wenn es auch niemals einwandsfrei 
gelungen ist, unter Nachahmung der bei der kruppösen Pneumonie 
bekannten schädigenden Dispositionen (plötzliche Abkühlung, Durch- 
nässung) unter gleichzeitiger Infektion mit Pneumokokken eine 
echte kruppöse Pneumonie beim Tier hervorzurufen, so sprechen 
doch andere Untersuchungen dafür, daß die Lokalisation des Pneumo¬ 
kokkus durch abnorme Zustände und Schädigungen begünstigt wird. 
Ich erwähne kurz die Versuche Aufrecht’s, der wiederholt bei 
Infektion schwangerer Kaninchen mit Pneumonievirus eine plazen- 
täre Vereiterung mit ihren für den Organismus des Muttertieres 
und der Jungen schädigenden Wirkungen erzeugen konnte. Gelang 
es bisher nicht, gerade eine Lungenentzündung beim Tier 
einwandsfrei experimentell zu erzeugen, so will das nicht viel heißen, 
da ja echte kruppöse Pneumonie beim Tier überhaupt nicht vor¬ 
kommt. Daher kann man auch, da die Gelegenheit zur Pneumo¬ 
kokkeninfektion beim Tier ebenso vorhanden ist wie beim Men¬ 
schen, und auch die äußeren disponierenden Momente nicht fehlen, 
von vornherein annehmen, daß eine experimentelle Pneumonie bei 
Tieren ebenfalls unmöglich ist. Wenn also beim Menschen im all- 
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gemeinen eine Übertragbarkeit der Pneumonie nicht vorkommt, so 
mag dies zunächst daran liegen, daß, Svenn auch die Möglichkeit 
der Infektion mit Pneumokokken besteht, die prädisponierenden 
Momente fehlen. Des weiteren spielen aber sicherlich die Eigen¬ 
schaften der Pneumokokken selbst eint wesentliche Rolle hierbei, 
and zwar dürfte eine Hauptursache in der geringen Lebens¬ 
fähigkeit der Pneumokokken liegen. Nur unter ganz be¬ 
stimmten Bedingungen lassen sich Pneumokokken außerhalb des 
Körpers lebensfähig erhalten, wie ja überhaupt die Kultur der Pneumo¬ 
kokken eine fortwährende Beaufsichtigung und ein tägliches Um¬ 
zöchten notwendig macht. Emmerich nimmt auf Grund seiner Unter¬ 
suchungen an, daß Dauerformen unter den Pneumokokken, wenn auch 
nur in geringer Zahl, Vorkommen. Des ferneren ist es in Analogie 
mit anderen Bakterien in hohem Grade wahrscheinlich, daß sich 
einzelne Stämme des Pneumococcus lanceolatus in der Entfaltung ihrer 
Wirkung auf den Organismus qualitativ und quantitativ verschieden 
verhalten. Wir klassifizieren ja die Bakterien im allgemeinen nach 
ihren äußeren Eigenschaften und ihrem allgemeinen Verhalten auf 
den Organismus, Aussehen, Färbbarkeit usw. und können es ver¬ 
schiedenen Stämmen des Mikroorganismus nicht ohne weiteres an- 
sehen, welche speziellen quantitativen und qualitativen Wirkungen 
sie speziell auf den menschlichen Organismus ausüben. Daß bei 
scheinbar gleichartigen Bakterien derartige Unterschiede in der 
Wirkung Vorkommen, ist ja bekannt; ich erinnere z. B. an die 
verschiedenen Wirkungen, die die verschiedenen Streptokokken¬ 
stämme hervorrufen können. So müssen wir auch annehmen, daß 
unter den Pneumokokken Stämme Vorkommen, die widerstands¬ 
fähiger und dadurch zur Infektion geeigneter sind, als andere, daß 
ferner verschiedene Stämme auf den Organismus des Menschen 
durch langsameres Wachstum, Toxinbildung usw. auch qualitativ 
verschieden wirken. Daß es sich in unseren Fällen in der 
Tat nicht um eine Infektion mit den gewöhnlichen 
Pneumokokken zu handeln scheint, geht auch aus 
dem refraktären Verhalten der Patienten gegen das 
Römer’sche Pneumokokkenserum hervor. Seit längerer 
Zeit behandele ich alle in die Klinik kommenden Fälle von krup¬ 
pöser Pneumonie mit dem von Römer angegebenen Pneumokokken¬ 
serum. Ohne an dieser Stelle auf die Ergebnisse dieser Unter¬ 
suchungen einzugehen, möchte ich nur das eine erwähnen, daß wir 
die Angaben früherer Untersucher bestätigen können, die eine 
W 7 irkung des Serums auf Temperatur und Allgemeinbefinden kon- 
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statieren konnten; meist nach der ersten, oft nach der zweiten 
Injektion von 20 ccm Serum macht sich eine Temperatursenkung um 
1—2 Grad bemerkbar, die bis zur Krise anhält, ohne deren Eintritt 
irgendwie zu beeinflussen (s. Kurve). Dabei tritt eine wesentliche 
Besserung des Allgemeinbefindens und eine Euphorie ein. Einen Ein¬ 
fluß auf die objektiv nachweisbaren Lungenveränderungen oder auf 
die Prognose konnte ich bisher bei dieser Art der Medikamention 
nicht feststellen. Auch die meisten dieser atypisch verlaufenden 
Pneumonien habe ich mit Pneumokokkenserum behandelt, aber in 
keiner Weise auch nur den allergeringsten Einfluß 
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auf die Temperatur und das Allgemeinbefinden fest- 
stellen können. Zunächst erschien es daher das Wahrschein¬ 
lichste, überhaupt einen anderen Erreger als den Pneumococcus 
lanceolatus anzunehmen ; aber in allen untersuchten Sputis konnten, 
wie bereits erwähnt, hochvirulentePneumokokken in sehr großer Menge 
aufgefunden werden, so daß sich die ätiologische Beziehung dieser 
Pneumokokken nicht von der Hand weisen läßt. In der Tat war 
ja auch das Bild, das die Krankheit auf ihrem Höhepunkt er¬ 
reichte, der Auskultations- und Perkussiousbefund, der kritische 
Abfall und der schließliche Verlauf ganz der der kruppösen Lungen¬ 
entzündung. Wenn man berücksichtigt, daß. wie die Untersuchungen 
von Rieder und Dietleil gezeigt haben, die kruppöse Pneumonie 
gewöhnlich vom Hilus ausgeht und zumeist als zentrale beginnt. 
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so haben wir in unseren Fällen denselben Prozeß, nur, statt in 
kurzer Zeit entstehend, auf längere Zeit hingezogen. Bei einer 
solchen Entstehung, für die wir sehr wohl einen resistenten, aber 
im Körper verschieden wachsenden Pneumokokkenstamm verant¬ 
wortlich machen können, müssen wir in der Tat die Symptome er¬ 
warten, die wir bei unseren Patienten gesehen haben. Zweifellos 
hätte ein Obduktionsbefund zur Klärung des Bildes manches bei¬ 
tragen können; aber gerade der stets günstige Verlauf spricht ja 
auch für eine Pneumokokkeninfektion, da ja Mischinfektionen und 
Pneumonien anderer Ätiologie bekanntlich eine viel schlechtere 
Prognose bieten. 

Nach diesen Ausführungen läßt es sich, wie ich glaube, nicht 
leugnen, daß es in der Tat Übergänge der primär asthenischen 
Pneumonie zur kruppösen Lungenentzündung gibt. 

Ich glaube, daß man zu weit geht, wenn man für alle Fälle 
eine strikte Scheidung zwischen beiden Erkrankungen verlangt. 
Wenn es wohl auch, wie weitere Beobachtungen zeigen müssen, 
gewisse Formen asthenischer Pneumonien geben mag, die mit den 
fibrinösen gar nichts zu tun haben, so müssen wir doch für andere 
den Fraenkel-Weichselbaum’schen Kokkus als Erreger ansprechen. 
Beide Arten der Lungenentzündung, die diesen gemeinsamen Er¬ 
reger haben, müssen daher so lange als zusammengehörig betrachtet 
werden, bis es gelingt, einzelne Stämme dieses Erregers nach ihrer 
verschiedenen Wirkung auf den Organismus zu scheiden. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Breslau. 

(Prof. Minkowski) 

Beiträge zur Pathologie der Nebennieren. 

Von 

Privatdozent Dr. A. Bittorf. 

I. Amyloid der Nebennieren nnd Morbus Addisonii. 

In meiner Monographie „Die Pathologie der Nebennieren und 
der Morbus Addisonii“ schrieb ich auf Grund der Angaben in der 
Literatur und eigener Beobachtungen: das nicht zu seltene „Amy¬ 
loid der Nebennieren führt anscheinend nicht zum Morbus Addisonii“,. 
führte aber weiter aus, daß in solchen Fällen die Entscheidung 
schwierig sei, ob alle Symptome von der schweren Grundkrankheit 
herrührten, oder „ob nicht doch bestimmte Erscheinungen des- 
Krankheitsbildes von der Nebennierenveränderung“ abhängig seien. 
In der Literatur scheint jedenfalls kein sicherer Fall von Bronze- 
krankheit bei Amyloid bekannt zu sein und auch Lewin 
führt in seiner letzten Statistik keine Beobachtung von Bronzehaut 
bei dieser Affektion auf (dagegen zwei ohne Bronzefärbung). 

Die Mitteilung eines neuerdings von mir beobachteten Falles 
von typischer Addison’scher Krankheit bei schwerer amyloider 
Degeneration der Nebennieren ist daher wohl berechtigt. 

W. N., 32 jähriger Student, suchte mich einige Male im Anfang 
Oktober 1908 auf und gab an: 

Sein Vater sei an Nierenkrankheit, seine Mutter an Lungentuber- 
kulose gestorben. 

Er selbst habe alB Kind Masern, Scharlach und wiederholt Lungen¬ 
entzündungen (6 mal) durchgemacht. Er sei bis zum 9. Lebensjahr 
schwächlich gewesen und erst dann kräftiger geworden. Mit 19 und 
21 Jahren habe er wieder Lungenentzündungen durchgemacht. 1907 habe 
er an einer Sehnenentzündung gelitten, an die Bich eine Venenentzündung 
in seinen schon lange bestehenden Krampfadern angeschlossen habe. 

Exzesse in Bacclio et Venere haben wohl Vorgelegen. 

Im Juli 1908 habe er sich stark erkältet, und habe danach sehr 
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heftige kolikartige Schmerzen im Leibe und Magenkrämpfe be¬ 
kommen. Seitdem leide er an Kopfschmerz, Arbeitsunfähig¬ 
keit, Mattigkeit und Schwäche in den Beinen. Er sei „gar 
kein Mensch“ mehr. Beiten, das er früher fleißig geübt habe, könne er 
vor Schwäche nicht mehr. Die untere Körperhälfte sei „wie tot“. Seine 
Potenz sei völlig geschwunden. 

Bei der Untersuchung war an den inneren Organen nichts 
Krankhaftes nachweisbar. Dagegen fiel eine scharfe, dunkelbraune 
Pigmentlinie um den Lippensaum herum auf. Eine künstliche 
Färbung des dunkelbraunen Schnurbartes, die sie vielleicht hätte erzeugen 
können, wurde auf Befragen glaubwürdig in Abrede gestellt. 

Am Körper fanden sich einige vitiligoartige pigmentfreie Stellen 
mit stärker pigmentierterUmgebung. Sonst bestanden nur Zeichen 
allgemein neurasthenischer Natur. 

Die Beschwerden blieben während der kurzen ambulanten Behand¬ 
lung unverändert. 

Am 20. März 1909 kam er von auswärts in die Klinik und gab an: 

Im November 1908 hätten sich Schwellungen der Beine eingestellt. 
Die Mattigkeit habe zugenommen. Appetit und Stuhlgang seien jetzt 
ungestört. 

Im Februar 1909 habe er sich wieder erkältet, und dadurch Influenza 
und Lungenentzündung sich zugezogen. Der ihn damals behandelnde 
Arzt, Herr Dr. Peschei, teilte mir gleichzeitig mit: 

N. sei im Februar 1909 an einer schweren Influenza-Pneumonie 
erkrankt. Gefahrvoll sei nicht der örtliche Prozeß gewesen, sondern 
„eine von Beginn an vorhandene Herzschwäche, welche von vorn¬ 
herein die Anwendung von Koffein, Theocin und Kampferspritzen er¬ 
forderte“. Dazu seien profuse Diarrhöen getreten. Am 3. Tage fand 
er einen „enorm hohen Eiweißgehalt“ des Harns, den er wegen der 
Schlaffheit und des anämischen Aussehens auf eine wohl schon länger 
bestehende Nephritis bezog. Vor etwa 2 Wochen sei eine Thrombose 
der rechten Femoralvene hinzugetreten. 

N. blieb bis zu seinem Tode (am 25. März) in der Klinik. 

Befund: Großer hagerer, außerordentlich hinfälliger Mensch, 
fieberfrei, mit erhaltenem Bewußtsein, etwas ängstlich. Schlaffe 
Muskulatur. Große Schwache. Akrocyanose und Blässe. Geringes 
Odem am Bauch, Scrotum und linkem Unterschenkel, hochgradige öde- 
matöse Schwellung des rechten Beines. Gesicht etwas gedunsen. 

Friedreich’scher Fuß. 

Haut: Vitiligoartiger großer pigmentfreier Fleck, umgeben 
von tief dunkelbraunem, breitem Pigmentsaum an der rechten 
Halsseite. Ähnliche pigmentfreie Stellen am Scrotum, dieses fast 
ganz einnehmend, und am Präputium, die ebenfalls von breiten dunklen 
Pigmenträndern umgeben sind. Die Zeit ihrer Entstehung ist Patienten 
unbekannt, sollen sicher nicht angeboren sein. 

Nabel und Brustwarzen ziemlich stark pigmentiert. 

Lippen blaß. Lippensaum: der Mund scheint von einem schmalen 
dunkelbraunen Streifen umsäumt. 
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Wangen Schleimhaut: rechts kleiner brauner Pigment¬ 
fleck, sonst blaß. Bindehaut: blaß. 

Pupillen: eng, reagieren gut. Im Augenhintergrund links kleine 
weiße Flecken. 

Augenbewegungen frei. 

Snbmaxillare Lymphdrüsen geschwollen. 

Hals, Brustkorb: ohne Besonderheiten. 

Lungen soweit feststellbar normal; Atmung 20—22. 

Herz: nicht vergrößert. Töne: leise, aber rein. 

Puls: 96, nur mäßig gefüllt und gespannt. 

Mäßiger Ascites. Leber und Milz nicht nachweisbar verändert. 

Urin: bald heller, bald dunkler; leicht getrübt, 2200:1008, 7°/ 00 Ei¬ 
weiß. Kein Zucker, kein Indikan, dagegen Urobilin. 

Mikroskopisch: sehr viel verfettete Epithelien, reichlich Zylinder 
aller Art, verfettete Epithelzylinder. Spärlich rote, reichlicher weiße 
Blutkörperchen. 

Verlauf: in den nächsten 2 Tagen erholte sich unter Digitalis 
und Diuretin der Pat. scheinbar (2400:1010, und 6 w / 00 ; 2000:1007, 
® 1 / 2 °oo). Temperatur und Puls unverändert. Schlaf schlecht. 

Am 24. abends wird Pat. plötzlich ganz blaß, der Puls un- 
fühlbar, Herztöne sehr leise (Galopprhythmus?), Herztätigkeit 
nicht beschleunigt. Die Atmung bleibt ruhig, Bewußtsein 
völlig frei, Herzoppressionsgefühl. 

Trotz Stropbanthus, reichlich Kampferinjektionen bleibt der Puls 
unfühlbar. Urinmenge 1500:1012, 7 , / a °/ 00 . 

Am 25. Puls un fühl bar. Herztöne fastunhörbar. Keine 
Erscheinungen einer Embolie! Atmung stark verlangsamt, sehr 
tief. Sensorium dauernd frei. Tiefe Blässe der Haut, daneben 
Bildung ganz anämischer Stellen neben cyanotischen 
— Totenflecken ähnlichen — Herden. Haut kühl, schwitzend. Tempe¬ 
ratur sinkt auf 36° und 35,6°. Heftige Herzschmerzen. Pat. liegt 
still, redet kaum spontan. 

Nachmittags: leichte subjektive Besserung. Sensorium frei. 

Atmung bleibt langsam und tief; Puls unfühlbar, Herz¬ 
töne unhörbar. 

Abends erfolgt nach einigen kurzen Zuckungen plötzlich der Tod, 
ohne daß Pat. das Bewußtsein längere Zeit vorher verloren hatte. 

Die Diagnose einer Addison’schen Krankheit war in diesem 
Falle nicht schwer. Hochgradige Muskelschwäche und Mattigkeit 
beherrschten von Anfang an das Krankheitsbild. Die scheinbar 
neurasthenischen Beschwerden: Erregbarkeit, Arbeitsunfähigkeit, 
Klagen über Kopfschmerz, die Abnahme der Potenz sind häufige 
Frühsymptome des Addison. Schon bei der ersten Untersuchung 
fiel die abnorme Pigmentation am Lippensaume auf und im späte¬ 
ren Verlaufe entwickelten sich noch Pigmentfleckchen an der Wangen- 
schleimhaut. Die vitiligoartigen Pigmentanomalien, die ebenfalls 
noch während der Beobachtung sich verstärkten, sind im allgemeinen 
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beim Addison besonders in so großer Ausdehnung selten, aber doch 
schon mehrmals beschrieben. Der Pigmentsaum am Lippenrot 
scheint dagegen wenig bekannt zu sein, obwohl er nach meinen 
Erfahrungen ziemlich früh und häufig auftritt. 

Wie so häufig traten die Erscheinungen von seiten der Zirku¬ 
lationsorgane erst bei Einsetzen einer Infektionskrankheit hervor, 
um nun das Krankheitsbild dauernd zu beherrschen. Die Erklä¬ 
rung dieser Erscheinungen ist leicht möglich, wissen wir doch, 
daß Infektionskrankheiten, z. B. die Diphtherie, die Nebennieren 
anatomisch und funktionell schädigen können. Ob die Darm¬ 
erscheinungen und die kolikartigen Schmerzen in diesem Falle zum 
Addison gehörten oder nicht, ist unsicher und für die Diagnose 
unwesentlich. 

Dagegen erfolgte der Tod unter sehr charakteristischen Er¬ 
scheinungen für die Nebenniereninsufficienz. Es trat bei freiem 
Sensorium bei langsamer, tiefer, nicht dyspnoiscner Atmung eine 
über 24 Stunden anhaltende, nicht beeinflußbare, völlige Vaso¬ 
motorenlähmung ein. Der Puls wurde unfühlbar, die Herztöne fast 
unhörbar. 

Die bestehende parenchymatöse Nephritis war sicher nicht als 
Ursache dieses Zustandes anzusehen und eine Lungenembolie hätte 
die Erscheinungen ebenfalls nicht erklären könuen. 

Die Sektion, die leider untersagt wurde, so daß nur eine 
Niere und Nebenniere entnommen werden konnte, bestätigte 
unsere Diagnose. 

Die Niere zeigte, wie Herr Geheimrat P o n f i c k mir freundlichst 
mitteilte, das Bild schwerster Nephritis mit Epitbelnekrosen und zahl¬ 
reichen Zylindern. Amyloid war nicht nachweisbar. 

Die mir zur Untersuchung überlassene Nebenniere war 
von normaler Größe, nur auffallend hart. Der aus einem Teile hergestellte 
Extrakt erweiterte die Pupille eines enuclierten Froschauges. Mikro¬ 
skopisch fand sich: 

Das spezifische Nebennierengewebe ist auf Schnitten, die 
den verschiedensten Teilen der Nebenniere entstammen, zum größten 
Teile geschwunden und zwar so, daß es an einigen Stellen noch 
etwas besser erhalten, an anderen Stellen besonders stark erkrankt ist. 

Die Nebenniere wird durchzogen und aufgebaut von 
Balken einer hyalinen oder scholligen, stark glänzenden, 
mit Hämatoxylin sich stark bläuenden Masse. Sie ordnen sich in der 
Rinde entsprechend dem Verlaufe der Gefäße zu Säulen von der Breite 
der normalen Rindenepithelsäulen, an deren Stelle sie gewissermaßen ge¬ 
treten sind. In der Gegend der Grenzschicht — gegen das Mark zu — 
sind sie oft deutlicher schollig, nehmen stärker Hämatoxylin und Fuchsin 
auf und ordnen sich zu einem breiten Gitterwerk. In der Marksubstanz 
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findet man die Massen spärlicher und sie verlaufen, wo sie auftreten, senk¬ 
recht zu den Säulen der Binde. 

Die Substanz gibt ausgesprochen alle Reaktionen des 
Amyloid, wie mir auch Herr Privatdozent Dr. David so hn bestätigte. 
Die amyloide Degeneration betrifft vorwiegend die kleinen Blutgefäße 
der Rinde. Daneben finden sich auch die Wandungen einzelner größerer 
Arterien besonders der Marksubstanz degeneriert. Die Rindengefaße 
selbst sind weit und zeigen geringe Vermehrung ihrer Kerne. Die Grenz¬ 
schicht ist stark hyperämisch und zeigt einige kapilläre Blutungen. 

Die Wände der großen zentralen Venen sind unverändert. 

Die Rindenzellen sind durch das Amyloid stark verändert und 
sehr erheblich vermindert. An Stelle von Säulen liegen nur noch einzelne, 
meist komprimierte, schlecht färbbare Epithelien mit unsichtbarem oder 
pyknotischem Kerne An anderer Stelle sind die Zellen gequollen, das 
Protoplasma ist entweder glasig-homogen oder verfettet, der Kern oft groß, 
schlecht färbbar. Am besten erhalten sind die dicht unter der Kapsel 
liegenden Rindenteile, da hier das Amyloid weniger mächtig ist. Aber 
auch hier beobachten wir die Auflösung der Säulen in einzeln liegende 
Zellen. Ähnlich finden wir noch leidlich gut erhaltene Rindenzellgruppen 
den Wänden der zentralen Venen anliegend. 

Eine Pigmentschicht fehlt völlig. 

Die Marksubstanz ist nur an einem stecknadelkopfgroßen Herde 
und einigen feinen, nur wenig Zellen breiten Zügen erhalten. Hier fehlt 
die Amyloidentartung. Die Zellen sind meist ziemlich klein, die Kerne 
stark gefärbt, mitunter auch abnorm groß. 

Einzelne Nervenstämmchen der Nebenniere sind gut erhalten. 
Zum Teil sind sie auch mit einzelligen Rundzellen (Lyraphocyten) und 
ganz spärlichen polynucleären Leukocyten umgeben. 

Ein kleines Adenom von Rindensubstanz in der Kapsel zeigt 
dieselbe amyloide Entartung. 

Das umgebende Fettgewebe, die Kapsel, die umgebenden 
Gefäße zeigen nichts Pathologisches. 

Es bestand demnach schwere, amyloide Degeneration 
der Nebenniere, die die Rinden- und Markzellen teils durch 
Kompression, teils durch Unterernährung zum fast völligen Schwunde 
gebracht hatte. Wenn auch der Nachweis pupillenerweiternder 
Substanz im Extrakt der Nebenniere noch gelang, so geht doch 
aus dem anatomischen Bilde die funktionelle Insufficienz des Or¬ 
gans hervor. Auch die andere Nebenniere, wohl gleich oder ähn¬ 
lich verändert, war nicht mehr zum vikariierenden Eintreten im¬ 
stande gewesen. 

Es beweist also dieser Fall, daß Amyloid der Neben¬ 
niere ebenfalls Addison’sche Krankheit erzeugen kann, 
wenn nur die Nebennierenzellen und ihre Funktion durch dasselbe 
genügend geschädigt werden. Meine früher geäußerten Bedenken 
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gegen die angebliche Symptomlosigkeit des Nebennierenamyloids 
erscheinen demnach gerechtfertigt. 

Leider ließ sich nicht feststellen, ob hier die Nebennieren 
allein oder ob noch andere Organe amyloid entartet waren. Die 
Nieren waren frei. Die Ursache der Erkrankung blieb unbekannt, 
doch war Syphilis nicht auszuschließen. 

n. Nebennierenvenenverschluß und Morbus Addisonii. 

Straub hat kürzlich einen Fall von akutem Morbus Addison 
mitgeteilt, als dessen Ursache sich Thrombose beider Nebennieren¬ 
venen und zahlreiche, allerdings räumlich nur mäßig ausgedehnte 
Metastasen eines primären Magenkrebses in den Nebennieren fanden. 
Er berechnet die Dauer der Krankheitssymptome, soweit sie von den 
Nebennierenveränderungen abhängig waren, auf ca. 17 Tage. Frei¬ 
lich scheint mir eine Zeitbestimmung bei einem so schweren Grund¬ 
leiden, wie es hier vorlag, recht zweifelhaft. Wenn Straub aus 
meiner Monographie als kürzeste beobachtete Zeitdauer 2 Monate 
an gibt, so liegt seinerseits ein Irrtum vor. Diese Zeitangabe be¬ 
trifft die Fälle reiner Atrophie, dagegen gebe ich 1. c. p. 90 für sekun¬ 
dären Morbus Addison Beobachtungen von Tüngel mit 14 Tagen 
an, unter gleichzeitigem Hinweis auf die Fehlerquellen bei der¬ 
artigen Zeitbestimmungen. Schließlich habe ich unter dem Ab¬ 
schnitt „die Erscheinungen des akuten Ausfalles der Nebennieren‘‘ 
eine Reihe von Beobachtungen mitgeteilt, die hierher gehören, z. B. 
Simmonds Fall von Thrombose der Nebennierenvenen, der in 

2 Tagen tödlich verlief. 

Eine neue eigene Beobachtung von akutem Ausfall der Neben¬ 
nierenfunktion möchte ich hier kurz mitteilen: 

A. B., 35 Jahre, wurde vom 11. November 1909 bis zu seinem 
am 28. November 1909 erfolgten Tod in der Klinik beobachtet. 

Er gab an, in der Jugend nur Masern durchgemacht zu haben. 
1893—1896 war er Soldat. Er erlitt 1895 eine Hufschlagverletzung 
des rechten Hodens und Oberschenkels. Vor einem Jahr litt er 

3 Tage an heftigen, kolikartigen Leibschmerzen ohne Erbrechen. 

Im März 1909 traten Kreuzschmerzen auf, die einerseits nach dem 
Nabel, andererseits blitzartig nach den Beinen ausstrahlten. Trotz zu¬ 
nehmender Schmerzen arbeitete er bis zum August. 

Im August traten heftigere Leibschmerzen auf. Es entwickelten 
»ich „blaue Adern am Leibe“ und die Beine schwollen an. Während 
diese Schwellung langsam wieder abnahm, wurden die Leibschmerzen 
«tärker. Gewichtsabnahme. Es stellten sich vorübergehend Störungen 
in der Harn- nnd Stuhlentleerung ein. 

Bei der Aufnahme bestanden Leibschraerzen, unabhängig von der 
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Nahrungsaufnahme, Schmerzen, die vom Kreuz nach dem Nabel und der 
Schulter und den Beinen ausstrahlten; es war wieder eine Zunahme der 
Schwellung der Beine, erschwerte Harnentleerung und Appetitlosigkeit 
eingetreten. 

Befund: Mäßig ernährter, fieberfreier Mann. Haut blaß, frei von 
Exanthemen etc. Schleimhäute blaß. Ödeme beider Beine, 1. r. 

Stark erweiterte mediane und laterale Bauchhautvenen, die nach 
oben mit den erweiterten Brusthaut- und nach unten mit den ebenfalls 
erweiterten Hautvenen der Oberschenkelbeuge (bis zur Fossa ovalis) 
anastomosieren. Hirnnerven, Sinnesorgane, Sensorium ohne Besonder¬ 
heiten. 

Zunge braungelb belegt. Thorax ohne Besonderheiten. Exostosen 
am Manubrium sterni. Herz: ohne Besonderheiten, Töne rein, leise. 
Pul 8: etwas beschleunigt, gut gespannt, mäßig gefüllt. Gefäßrohr: 
rigide. Lungen: nur über der linken Spitze verkürzter Schall, sonst 
normaler Befund. 

Leib: gleichmäßig aufgetrieben; nach hinten rechte Nierengegend 
stärker vorgewölbt als linke. 

In der Tiefe fühlt man mitten im Abdomen einen harten, glatten, 
runden, schmerzhaften, nicht verschieblichen Tumor, der nach oben bis 
2 Querfinger unterhalb des Prozessus Xiphoideus, nach unten etwa bis 
1 Querfinger unterhalb des Nabels und nach rechts und links 3 Quer¬ 
finger seitlich der Mittellinie reicht. Der Schall ist hier gedämpft-tym- 
panitisch. Die Leber ist weich, ihr unterer Band palpabel und vom 
Tumor abgrenzbar. Milz nicht vergrößert. Rechte Nierengegend 
druckempfindlich. 

Rectum ohne Besonderheiten. Die Aufblähung des Dickdarms er¬ 
gibt lange Flexura sigmoidea, Quercolon oberhalb des Tumors verlaufend. 

Im Urin: kein oder Spuren Eiweiß, einzelne hyaline Zylinder, 
Epithelien und schwefelsaurer Kalk, kein Zucker, kein Urobilin, dagegen 
Indican, Menge wechselnd, etwas vermindert, spez. Gewicht um 1015. 

RechterHoden: hart, höckerig, hühnereigroß (angeblich seit 1895), 
druckschmerzhaft. Nebenhoden normal. 

1.—3. Lendenwirbel, besonders 2. druckempfindlich. 

Kraft in Armen und Beinen erhalten. Nach Bewegungen der 
Beine treten Kreuzschmerzen ein. Gang etwas schwankend, dabei 
Schwindelgefühl. 

Konjunktivalreflex normal. 

Oberer Bauchdeckenreflex fehlt beiderseits. 

Unterer Bauchdeckenreflex fehlt rechts, links schwach. Cremaster¬ 
reflexe fehlen. Fußsohlenreflex lebhaft, links vielleicht Babinski angedeutet. 

Alle Sehenreflexe lebhaft. 

Gefühl: gürtelförmig um die Mitte des Leibes (Nabelhöhe). Her¬ 
absetzung für alle Qualitäten, am Rücken aber nur auf der rechten Seite. 

Hyperästhesie für alle Qualitäten im linken Bein und besonders 
Fuße, am rechten Beine dieselbe Gefühlsstörung geringer und zwar nur 
auf der Rückseite. 

Blut: Wassermann negativ. 

Hämoglobin = 68" (| . 
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Leukocyten = 7000. 

Magen: nüchtern leer. Nach Ölfrühstück: Trypsin positiv; 
nach Probefrühstück keine freie HCl; Ges. Acid. 9'7 0 . 

Stuhlgang: ohne Besonderheiten. 

Keine alimentäre Glykosurie (nach früh nüchtern 100 g 
Traubenzucker). 

Weiterer Verlauf: Allmählicher Verfall, Zunahme der Stauungs¬ 
erscheinungen an den Beinen und der Bauchhaut. Zeitweise Leib¬ 
schmerzen mit Meteorismus, besonders wenn keine Winde und Stuhlgang 
entleert werden. Die Urinmenge steigt noch bis auf 800:1018. Die 
Pulsfrequenz steigt auf 100—116. Am 19. beginnt die Urinmenge zu 
sinken (auf 300, 250—120 26. November) und bleibt nun gering, während 
das spez. Gewicht bis zu 1032 steigt, später allerdings wieder bis 1017 
sinkt. Am 22. November sind deutlich reichliche Herzfehlerzellen 
im Urin nachweisbar. Aceton und Acetessigsäure fehlen bis zum 
Tode im Urin. 

Es treten neben den Bauchhautvenen kleine Hautblutungen im 
rechten Epigastrium auf. 

Am 23. November klagt Pat. über Schmerzen im Bauch und 
in der Lendengegend. Der Bauch ist gespannt, der Tumor 
nicht mehr recht fühlbar. Gleichzeitig Klagen über große Matti gkeit. 

Die Atmung, die anfangs 24 betrug, wird plötzlich ganz selten 
und tief. Etwa alle Viertelminuten erfolgt ein langer, tiefer Atemzug. 
Der Puls ist beschleunigt, fadenförmig, irregulär. 

In den nächsten Tagen bleibt die Atmung dauernd stark ver¬ 
langsamt, tief, groß (ähnlich Kußm aul’schem Atmen), 5—6 Atem¬ 
züge in der Minute. Die Atempausen sind nicht völlig gleich lang, Bie 
wechseln zwischen 5 und 20 Sekunden; keine periodische Atmung. 

25. November: Der Pat. war bisher bei klarem Bewußt¬ 
sein, wenn auch im ganzen schläfrig und müde (seit 23.); liegt mit 
halb offenen Augen da. Auf jedes Ansprechen reagiert er richtig. Be¬ 
such, den er heute von Angehörigen erhielt, erkennt er und unterhält 
sich auch mit ihm. 

In der vergangenen Nacht und heute Nachmittag ver¬ 
sucht er einige Male das Bett zu verlassen. Abends Atmung un¬ 
verändert, 6., Pausen 10—20 Sekunden. Ödeme der Beine wachsen 
erheblich. Hochgradige Schwäche. Puls: langsam, ca. 100, regel¬ 
mäßig, leidlich gefüllt und gespannt. Sehnenreflexe bleiben gesteigert, 
links Babinski deutlich. 

Keine abnorme Haut- oder Schleimhautpigmentation. 

26. November: Blutdruck (v. Recklinghausen) 100. Puls 90, 
regulär. 

Atmung 5—6, laut, tief, unregelmäßig. 

Leichter Sopor, doch reagiert er auf jeden Anruf und An¬ 
sprache richtig. Mitunter unruhig im Bett, sucht aufzustehen, ruft laut. 
Starke Hyperalgesie. 

Stauungsharn, reichlich Herzfehlerzellen. Zunahme der Ödeme 
der Beine. 

27. November früh 64 Pulse, abends 116, fast unfühlbar. Atmung 
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6—8, wie oben. Sensoriam: leichter Sopor, antwortet nicht mehr 
auf Fragen, doch läßt er auf Aufforderung abends 9 Ubr sofort Urin, 
den er tagsüber nicht entleert hatte. 

Keine Pigmentation der Haut oder Schleimhäute. 

Am 28. November steigt die Atmung auf 18—20; der Puls bleibt 
unfühlhar und das Sensorium unverändert. Mittags erfolgt der Tod. 

Die Temperatur ist vom 23. allmählich gesunken, beträgt am 
24.—26. früh 36,0 °, 26. abends und 27. früh = 35,8 n , 27. abends 
— 36,0°, und am 28. früh = 35,4°. 

Nach dem Befunde schien sicher ein maligner primärer Hoden¬ 
tumor mit Metastasen in den retroperitonealen Lymphdriisen vor¬ 
zuliegen, die zu einer Kompression der Vena cava inferior geführt 
hatten, oder durch Einwuchern in dieselbe deren Strombett ver¬ 
engten. Die anfangs noch leichtere Strombehinderung wuchs wäh¬ 
rend der klinischen Beobachtung. Dabei ließ sich im weiteren Ver¬ 
laufe mit Sicherheit nachweisen, daß die Verengerung der Vena 
cava auch nach oben hin wachsend zunehmen mußte. Die anfäng¬ 
lich geringe Harnmenge konnte noch durch starken Wasserverlust 
bei Zunahme der Ödeme der unteren Extremitäten erklärt werden, 
zumal anfangs bei Bettruhe vorübergehend eine etwas bessere Diurese 
eintrat. Jedenfalls mußte anfänglich die Nierenzirkulation noch teil¬ 
weise frei sein. Durch das Auftreten reichlicher „Herzfehlerzellen* 4 
im Urin, wie ich sie kürzlich beschrieben habe, bei gleichzeitigem 
Sinken der Harnmenge und Wachsen des spezifischen Gewichtes 
ließ sich späterhin aber mit Sicherheit nachweisen, daß die Kom¬ 
pression den Nierenvenenabfluß sehr stark behindern mußte, daß 
also die Verlegung der Vena cava bis zur Einmündung der Venae 
renales oder höher vorgedrungen war. Bald darauf stellten sich 
nun Symptome ein, die auf eine Beschränkung der Zirkulation resp. 
des Abflusses aus den Venen der Nebennieren zurückgeführt werden 
mußten. Es erfolgte unter akuter Nebenniereninsufficienz und den 
Erscheinungen des Addison’schen Comas, auf das ich später näher 
eingehen werde, der Tod, ohne daß es noch zum Auftreten von 
abnormer Pigmentierung kam. 

Die nervösen Störungen konnten zum Teil durch Druck der 
Metastasen auf austretende Lumbalnerven erklärt werden (gürtel¬ 
förmige Gefühlsstörungen, Fehlen der Bauchdeckenreflexe). Ein 
anderer Teil der Erscheinungen (Sensibilitätsstörungen in den Beinen, 
Fehlen der Cremasterreflexe, das immer mehr sich ausbildende 
Babinski’sche Zehenphänomen 1.) sprach für Mitbeteiligung des 
Rückenmarkes ev. durch Kompressionsfraktur der Wirbelsäule 
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durch Metastasen. Für diese Annahme schien auch die Druck¬ 
empfindlichkeit der Wirbel zusprechen. 

Da Trypsin im Magen nach Ölfrühstück nachweisbar war, 
konnte eine primäre oder sekundäre Erkrankung des Pankreas 
als unwahrscheinlich gelten. Bemerkenswert war auch das Fehlen 
einer alimentären Glykosurie (18. November). 

Die Sektion 1 ) bestätigte die Berechtigung der Annahme einer 
erheblichen Zirkulationsstörung in Nieren und Nebennieren. Sie ergab: 

Sarcoma testis dextr., Thromb. ven. cav. iof., iliac., sperm. iut. d., 
femor. Metastas. ven. spermat. int. dextr., venae cav. inf., art. pulmon., 
glandul. lyraph. broncb. et. retroperit., bepatis. Infarct. baemorrb. pulm. 
Dilat. ventric. dextr., hypertr. sin. cordis. Induratio cyanot. lien. 
Haemorrhag. pericard. et pbaryngis. 

Der Befund war, aoweit er hier interessiert, folgender: 

In der Bauchhöhle etwa 150 ccm klarer, gelb-brauner Flüssigkeit. 
Die Dannschlingen sind ganz eng in das kleine Becken hineingepreßt, 
während die Bauchhöhle von kinderkopfgroßer Geschwulst, welche hinter 
dem Pankreaskopf und Duodenum ihren Sitz hat, eingenommen wird. Die 
Ven. cava inf. ist fast vollständig durch eine gelb-grau-rot gesprengelte, 
beim Wasserauffließen fast zerfließende Massen gefüllt, die sich nach oben 
bis zum Zwerchfell, nach unten in die Yen. femor. weit auf den Ober¬ 
schenkel fortsetzen. 

Die Einmündungen der Nebennierenvenen sind verlegt und 
beide Venen erweitert; ebenso die Nierenvenen. Die Yen. sperm. 
int. dextr. ist im Bereich der Nierengegend bleistiftdick, durch weiche 
OeschwulstmasBen, welche beim Aufschneiden herausfließen, vollständig 
gefüllt. Weiter abwärts liegen in der engen Vena noch einzelne weiche 
Hassen, sowie kleine, bis weizenkorngroße wandständige Gerinnsel. 

Die Leber ist blutreich, die Hepaticaäste sämtlich durch schwarzrote 
frische Gerinnsel verstopft. Am rechten Band des rechten Leberlappens 
ein walnußgroßer GeBchwulstknoten von grünlich-gelber Farbe, weicher 
Konsistenz. 

Die Nieren sind groß, derb, blaurot. 

Die Nebennieren: rechte hart; linke zentral erweicht. Beide 
klein. Marksubstanz wenig vorhanden. 

Die Schilddrüse ist auffallend klein. 

Die Wir beisä ule ist überall hart anzufühlen, die Geschwülste vor 
derselben reichen bis auf das Periost ohne in den Knochen einzudringen. 

Die Bückenmarksdura des Lendenteils zeigt hanfkorngroße, 
platte, knochenharte Einlagerung. Das Bückenmark fühlt sich im Lenden¬ 
teil sehr hart an, makroskopisch ohne Besonderheiten. 

Die Untersuchung des im oberen Pole des rechten Hodens be¬ 
findlichen, etwa 3 cm messenden Geschwulstknoten ergibt einen sarkoma- 
tösen Tumor, ebenso die der Metastasen (Mitteilung des patho¬ 
logischen Institutes). 

1) Für Überlassung der Sektionsprotokolle sage ich Herrn Geheimrat P o u f i c k 
meinen verbindlichsten Dauk. 
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Die mikroskopische Untersuchung der mir überlassenen 
Nebennieren ergab: 

Rechte Nebenniere. Die großen zentralen Venen 3tark 
erweitert, dieselben mehr oder weniger völlig gefüllt mit Thromben, in 
denen herdartige Nester von Geschwulstzellen liegen. Der Thrombus 
zeigt an einzelnen Stellen eben beginnende Organisation. Einzelne kleine 
Gefäße, besonders der Marksubstanz, sind voll gefüllt von Geschwulst¬ 
zellen, die sich häufig schlecht färben. Die Thromben setzen sich teil¬ 
weise auf die kleineren zentralen Venenstämme fort. Die Geschwulst¬ 
zellen sind ziemlich groß, oval oder spindelig, soweit sie gut erhalten 
sind, mit großem, ovalen Kern. 

Die Marksubstanz zeigt starkes Odem, durch das die Zellen 
auseinander gerissen und komprimiert erscheinen. Hier und da sind 
sie auch herdförmig schlecht färbbar. Perivaskulär finden sich an einzelnen 
Stellen (lymphocytäre) Rundzellenanhäufungen. 

Die Rinde ist im allgemeinen weniger ödematös, zeigt meist gute 
Färbbarkeit der Zellen. Nur wo Rindenzellen in der Marksubstanz 
liegen, kommt stellenweise schlechte Färbbarkeit von Kern und Proto¬ 
plasma vor. An einzelnen Stellen der Rinde stärkeres Odem, hier finden 
sich die kleinen durch die Kapsel eintretenden Gefäße thrombosiert, z. T. 
durch kleine Geschwulstthromben. Rundzellenanhäufungen vereinzelt. 

Die Nervenstämmchen zeigen keine Abnormität. Das um¬ 
gebende Fett und Gewebe zeigt einen kleinen Blutungsherd, anscheinend 
eine geborstene Vene, in dem Geschwulstzellen liegen. 

Linke Nebenniere: Die Z en tral ven e vollkommen durch Ge¬ 
schwulstmassen und Thromben fest verstopft. Organisation nicht deut¬ 
lich, anscheinend beginnend. Teilweise haben die Geschwulstmassen die 
Wand durchbrochen und liegen im Nebennierengewebe, aber immer in 
der Nähe der großen Venen. Mark zum kleinen Teil in der Nähe der 
Hauptvenen erweicht, Hohlraumbildungen, die mit Flüssigkeit gefüllt 
sind. Zellen kaum färbbar, sonst mäßiges Ödem. Ziemlich zahlreiche 
Lymphocytenherde. Kleinere kapilläre Blutungen, besonders im Mark. 

Rinde: Blutüberfüllte Gefäße, sonst ohne stärkere Veränderungen, 
meist sehr geringes Ödem. 

Nervenstämmchen: Ohne Besonderheiten. 

Aus dein anatomischen Befunde geht hervor, daß eine akute 
Nebenniereninsufficienz durch Verhinderung des Abflusses der wirk¬ 
samen Substanz tatsächlich bestanden hatte. Es kann nach dieser, 
wie den analogen anderen klinischen und experimentellen Beob¬ 
achtungen nicht mehr bezweifelt werden, daß die wirksamen Sub¬ 
stanzen die Nebennieren nur durch die Blutbahnen verlassen. Alle 
anderen Annahmen, spez. die der Wanderung entlang den Nerven, 
entbehren der tatsächlichen Grundlagen. 

Vielleicht gelingt es später auf Grund zahlreicherer ähnlicher 
Fälle die Erscheinungen, die dem Ausfall der Sekretion entsprechen, 
von denen, die dem Ausfall der entgifteten Funktion der Neben- 
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liieren zuznschreiben sind, zu trennen. Ist es doch in diesem Falle 
z. B. durchaus möglich, daß die (entgiftende?) Rindenfunktion noch 
mehr oder weniger erhalten und allein das Übertreten des Sekretes 
in den allgemeinen Blutkreislauf aufgehoben war. 

Zur Erklärung der klinischen Symptome von seiten des Rücken¬ 
markes konnte makroskopisch nur ein derbes Ödem des Lendenmarkes 
gefunden werden, das Folge der Abflußbehinderung des Blutes aus 
den spinalen Venenplexus in die Vena cava inf. war. 

III. Hypernephrom und Horbns Addisonii. 

Zw ei Fälle von Hy per nephromen mit den Symptomen der 
Addison’schen Krankheit konnte ich neuerdings wieder 
untersuchen. 

Obgleich die Symptome im 2. Falle frühzeitig auftraten, waren 
sie doch leicht zu verkennen. Fälle dieser Art haben auch zu der 
falschen Angabe geführt, daß Nebeünierenerkrankungen, besonders 
Tumoren (Hypernephrome) der Nebenniere, wie sie hier Vorlagen, 
ohne Addison’sche Krankheit verlaufen. Die Zahl solcher, bei der 
Sektion überraschenden Fälle wird mit der besseren Kenntnis der 
Nebennierenphysiologie und -pathologie ständig abnehmen. Im ersten 
Falle bestanden bei einem Hypernephrom einer Niere 
Symptome der Addison’schen Krankheit. Die Ursache ihrer Ent¬ 
stehung in solchen Fällen ist nicht bekannt. Es liegen bei diesen 
Fällen meines Wissens bisher auch noch keine genaueren ana¬ 
tomischen oder biologischen Untersuchungen der Nebennieren vor. 
Ich selbst konnte früher nur über zwei analoge, klinische Beobach¬ 
tungen berichten. Die in diesem Falle vorgenommene anatomische 
Untersuchung hat ebenfalls zu keinem klaren Ergebnis geführt. 

Der 1. Fall 1 ) betraf einen 52jährigen Gastwirt A. G., der vom 
4.—12. Mai 1908 in der Klinik beobachtet wurde. Er stammt aus nerven- 
gesunder, nicht tuberkulöser Familie, litt aber in seiner Kindheit an epi¬ 
leptischen Krämpfen, die seitdem aber bis zum Winter 1905 06 aussetzten. 

Herbst 1905 fühlte er 6ich nicht recht wohl, etwas schwach. Eines 
Abends traten plötzlich Krämpfe mit Bewußtlosigkeit und Zungenbiß (?) 
auf. In der folgenden Zeit Schwächegefühl. Nach einem Vierteljahr 
wieder einmal Krämpfe, dann ein halbes Jahr Pause, dann wieder 
Krämpfe mit Verziehen der rechten Gesichtshälfte und starkem Speichelfluß. 

Winter 1906/07 Ileotyphus mit Benommenheit, Delirien, starker 
Bronchitis, Durchfallen, Albuminurie, Milztumor und punkt- resp. fleck- 

lj Patient wurde von Herrn Geh.-Rat v. Strümpell mit der Wahrschein¬ 
lichkeitsdiagnose „Addison’sche Krankheit“ aus seiner Sprechstunde der Klinik 
zngewiesen. Ihm und Herrn Prof. Eduard Müller sage ich für die Überlassung 
des Falles verbindlichsten Dank. 
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förmigen Hantblutungen. Anschließend entwickelte sich eine lähmungs- 
artige Schwäche, Unsicherheit der Lokalisation und Stumpfheit der Tast¬ 
empfindung in den Beinen, die als Kompression des Rückenmarks durch 
Blutextravasate gedeutet wurden. 

Fast unmittelbar anschließend an die Aufsaugung der Blutextra- 
vasate traten Dunkelfärbung der Haut, des Gesichts und der 
Hände, später auch Flecken auf der Wangenschleimhaut und Lippen 
auf, die von dem behandelnden Arzt als Bronzehaut bezeichnet wurden. 
An den Händen daneben teilweise Entfärbung (Albinismus) mit 
dunklerer Färbung der Umgebung. Später schlug die Dunkel¬ 
färbung im Gesicht mehr in aschgrau über (Bericht des Herrn Dr. 
Preußer). 

Oktober 1907 wieder Krämpfe und zwar dreimal an einem Tage; 
seitdem keine Krämpfe mehr. 

Seit einem Vierteljahre Abmagerung, Schwächegefühl, keine 
Kopfschmerzen oder Erbrechen, mitunter ischialgische Schmerzen, Ob¬ 
stipation. Seit zwei Jahren Verlust der Potenz. 

Befund: Großer, kräftig gebauter Mann mit leidlich entwickelter, nur 
etwas schlaffer Muskulatur. Haut: trocken, blaß, an den distalen 
Enden, besonders Rückflächen von Hand und Fingern gelblich¬ 
bräunlich pigmentiert. Obere Augenlider vielleicht etwas stärker 
pigmentiert. 

Genitalien (besonders Raphe des Scrotum) stark gebräunt. 

Schleimhaut des Mundes, besonders Unterlippe, bräunliche, 
scharf, aber unregelmäßig begrenzte Flecken. 

Schlaffes, müdes, asthenisches Wesen. 

Allgemeine Muskelasthenie, keine Lähmung. Augenhintergrund normal. 

Innere Organe zeigen geringes Emphysem und Bronchitis, deutliche 
periphere Arteriosklerose, Herz leicht dilatiert. Puls beschleunigt. Blut¬ 
druck = 125 (Recklinghausen), Gefäße fühlen sich entspannt an. Spuren 
Eiweiß im Urin. Obstipation. Kein Tumor im Leibe fühlbar. Tempe¬ 
ratur normal. 

Hämoglobin = 80 °/ 0 Leukocyten = 11 400. Erythrocyten 3 200 000. 

Reflexe: gesteigert. 

Psychisch: fällt eine Verlangsamung der Assoziation, träge, müde 
Reaktion auf Fragen auf, manchmal vergißt Patient überhaupt zu ant¬ 
worten. Schwere Besinnlichkeit, Herabsetzung der Erinnerung für Vor¬ 
kommnisse in der jüngsten Vergangenheit. Dumpfes Krankheitsgefühl, 
trübe Stimmung. 

Am 4. treten ausgesprochene Jackson’sehe Rindenkrämpfe auf, 
die sich Tag und Nacht wiederholen, oft alle 5—10 Minuten. Sie 
werden eingeleitet durch nicht näher zu beschreibende Parästhesien im 
Gesicht, darauf folgt tonischer Spasmus im rechten Mundfacialis, gleich¬ 
zeitig feinschlägiger, klonischer Krampf im rechten Augenlid, mitunter 
in geringem Grade auf das linke Augenlid übergreifend. Im Mund¬ 
facialis treten nun zunächst langsame, dann immer deutlicher werdende 
klonische, schnelle Zuckungen auf. Meist bleibt der Krampf so be¬ 
schränkt. Stets freies Bewußtsein. Kein Urinabgang. Nicht selten 
springt aber der Krampf auf Halsmuskulatur über mit Neigung von 
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Kopf* und Angendrehung nach rechts. Mitunter springt auch der Krampf 
mit tonischem Spasmus auf den Arm, zunächst anscheinend Hand und 
Finger über, so daß sie nicht mehr willkürlich bewegt werden können; 
Daumen eingeschlagen, Finger in Grundgelenken stark, Interphalangeal- 
gelenken schwach gebeugt. Während des Anfalls sucht Patient die 
rechte Hand an die Wange zu bringen, da der Facialisspasmus sehr 
schmerzhaft sei. Während der Anfälle ist auch ohne Befallensein des. 
Armes rechts der Vorderarmreflex fast stets gesteigert. Rechtes Bein 
nie befallen, zeigt aber stets und zwar nur während des Anfalles 
Babinski’sches Phänomen. 

Nach dem Anfalle oft leichte Somnolenz jedoch so,' daß] Patient 
auf leises Anrufen sofort richtig reagiert und orientiert ist. 

10. Mai. 30—50 Anfalle im Tage. Allgemeinbefinden schlechter, 
stärkere Bronchitis. In Somnolenz läßt Patient Urin unter sich. An¬ 
falle stets rein kordikal, vielfach Mitbeteiligung von Zunge und Pharynx. 
Temperatur und Pulszahl steigt. Patient erhält Digalen. 

Am 12. Mai erfolgt nach mäßigem Fieber (höchstens 38,3°) infolge 
Bronchitis und Bronchopneumonie der Tod. In der letzten Zeit sind 
auch im Schlafe Krämpfe aufgetreten. 

Die Sektion ergab: Morbus Addisonii; Bronchitis pur.; Hyper- 
nephroma ren. sin.; Thromb. ven. ren. sin. tum.; Tum. lobi. front, sin. 
cerebri.; Hyperplasia lienis.; Melanos. vill. intest.; Pigmentatio fusca 
musc. cord.; Lip. cox. sin.; Struma colloid. 

Haut des Hodensackes braun-schwarz. 

Lippen: Innen braun fleckig, besonders in den Mundwinkeln. 

Gehirn: Im linken Frontallappen unter der Pia, in der Rinde, den 
Gyros praecentralis nach oben berührend, eine grau-rosa Geschwulst von 
Fünfmarkstückgröße; auf dem Durchschnitt bis zur weißen Substanz 
reichend, unscharf begrenzt. 

Milz: 21:11:5. Schwarz pigmentierte Noduli, Kapsel rostbraun 
gefleckt. 

Linke Nebenniere: Etwas klein (kadaverös erweicht?). 

Rechte Nebenniere: Von normaler Größe, Mark gut entwickelt, 
etwas hypertrophisch? 

Gangl. coelicac. sin. etwas klein, in Fettgewebe gehüllt. 

Linke Niere: Enthält in ihrem oberen Pol einen faustgroßen 
Tumor von 9 cm Durchmesser, die Kapsel ist von ihm nicht abziehbar, 
Oberfläche grob, höckerig, von weiß-gelber Farbe, zum Teil braun-gelb. 
Auf dem Durchschnitt sieht man einen apfelgroßen Tumor total verkäst 
mit Höhlenbildung. In den Höhlen bröckelige Massen und hellgrüne 
Flüssigkeit von dünner Konsistenz. Die gelb-braune Kappe, die den 
nekrotischen Teil umgibt, ist strahlig gebaut, entheält erbsengroße braun- 
nmrahmte mit gelb-rosa Flüssigkeit gefüllte Höhlen. Von der Niere ist 
der Tumor nicht scharf abgegrenzt, dringt in dieselbe mit einzelnen 
weichen Knoten und Fortsätzen zwischen die Markkegel bis in das Nieren¬ 
becken ein. Auch der Hauptast der Nierenvene enthält einen kirsch¬ 
großen Geschwulstknoten. 

Die mikroskopische Untersuchung der mir überlassenen 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 9 
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Organe ergab: In der linken Niere: Typisches I 
nephrom von Rindenzelltypus mit ausgedehnten Nekro 
Blutungen. 

Der Hirntumor, der etwa reichlich walnußgroß ist, si 
wiegend in der Rinde, ist etwa zur Hälfte durch Blutungen 
gefäßreich und charakterisiert sich, wie Herr Prof. C. AVink 
ebenfalls freundlichst bestätigte, als Metastase desHypernep 
Linkes Gangl. coeliac. durchaus normal. Die ( 
zellen enthalten meist braunes Pipment in einem Pole, sind 
atrophisch. Einzelne kleine perivaskuläre Lyrophocytenherde, 
mitunter zwischen die Nervenfasern fortsetzen. 

Nebennieren: Der Extrakt aus dem Marke der Nel 
wirkt auf enucleierte Froschaugen (allerdings verhältnismäßig i 

pupillenerweiternd ein. . 

Rechte Nebenniere: Rinde und Pigmentschic 

Mark: Sehr reichlich größere und kleinere (bis eben raakr 
sichtbare) Rundzellenanhäufungen (Lymphocyten) vorwiegend pei 
und um die kleinen Nervenstämmchen ungeordnet. An einzeln« 
erscheint das Bindegewebe etwas vermehrt. Zellen der Mai- 

gut färbbar, nehmen Chrom an. _ , 

Linke Nebenniere: Rinde und Pigmentschicht 
Mark: Wie rechts, nur Lymphocytenanhäufungen etwas 
Darmschleimhaut: Ohne Besonderheiten. 
Lippenschleimhaut (Pigmentfleck): Die Pigmen 
nicht über den ganzen Schnitt gleichmäßig verteilt, sondern es 
pigmentierte und wenig oder gar nicht pigmenthaltige Stellen 
einer oder zwei nebeneinander gelagerten Papillen — ab. Da 
ist in feinsten braunen Körnchen um den Kern gleichmäßig 
plasma verteilt, und zwar sind gewöhnlich am stärksten die I 
beteiligt. Doch fällt das Folgende in allen Schnitten auf: An d 
wo die basalen Zellen am stärksten pigmentiert sind, sind < 
Zellen — oft schon die nächste Schicht — ganz pigmen 
höchstens hin und wieder schwach pigmenthaltig, sie scheine 
jüngsten Stadien der Pigmentation zu sein, trotzdem findet ms 
subepithelialen Gewebe, weder dicht unter dem Epithel noch 11 
Tiefe keine oder höchstens einmal eine einzelne pigmentfuhrend 
zelle. Dagegen zeigen andere Stellen, die pigmentärmere 
pigmentfreie Basalzellen haben, in den oberen und selbst 
Schichten meist einen ziemlich erheblichen Pigmentgehalt, 
stärker ist als der der zugehörigen Basalzellen. Es handelt sr 
scheinend um Stellen, wo die Pigmentanomalie schon länger 
sie auch stets umgeben und begrenzt werden von den Stell 
Basalzellen pigmentreich sind. Nun finden sich aber unter diei 
Stellen im subepithelialen Gewebe stets mehr oder wemgei 
pigmentführende sternförmige oder längliche Wanderzellen, um 
wohnlich so, daß sie in etwas größerer Entfernung vom Ep 
reichlicher sind. Man gewinnt durchaus den Eindr 
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Wegtransportes von Pigment aus dem Epithel dieser Stellen, 
während man nirgends Bilder sieht, die die Aufnahme von Pigment in 
das Epithel aus diesen Zellen wahrscheinlich machen. 

Die Pigmentation der Haut und Schleimhaut und die schwere 
Asthenie lassen in diesem Falle allein schon die Diagnose der 
Addison’schen Krankheit als sicher erscheinen. Da¬ 
zu kommen eine Reihe anderer Symptome, die ebenfalls Teilerschei- 
uungen der Nebenniereninsufficienz sein können, z. B. Abmagerung, 
Störung des Stuhlganges, Abnahme der Potenz. 

Ob die psychischen Störungen in diesem Falle Nebennieren¬ 
symptome sind, oder ob sie Folgen der gleichzeitig bestehenden 
Hirnmetastase waren, muß unentschieden bleiben. In meiner frühe¬ 
ren Arbeit hatte ich ja auf das Vorkommen eigenartiger 
seelischer Störungen bei Hypernephrom der Niere 
ohne Miterkrankung des Gehirns aufmerksam gemacht, die 
den in diesem Falle beobachteten sehr ähnelten. ' Man muß diese 
Störungen wohl als Folge spezifischer Giftwirkung durch Stoffwechsel- 
produkte auf das Gehirn ansehen, mögen dabei nun vermehrt normale 
oder abnorme Produkte von dem Tumor selbst gebildet werden, oder 
mögen durch die Störung der Nebennierenfunktion normale Stoff¬ 
wechselprodukte in ihnen nicht entgiftet oder schließlich not¬ 
wendige Stoffe nicht gebildet werden. Meist handelt es sich kli¬ 
nisch um Erscheinungen depressiver Art mit Erschwerung der 
Assoziation und starker Vergesslichkeit besonders für die letzten 
Ereignisse, neben oft hochgradiger Gleichgültigkeit gegen Um¬ 
gebung und Dinge, die die Kranken vorher interessierten und 
selbst lebhaft beschäftigten. Sie gleichen damit gewissen an¬ 
deren toxischen Psychosen. 

Die von uns beobachteten Krampfanfälle waren typisch korti¬ 
kaler Natur und Folgen der Hirnmetastase, die anatomisch ja auch 
im Bereiche der am meisten befallenen Gesichtsmuskulatur saß. 
Sie folgten in ihrem Ablaufe dem vor allem von E. Müller 
genauer beschriebenen Gesetze. Die Deutung der früheren, epi- 
leptiformen Anfalle als genuine Epilepsie ist wohl berechtigt. 
Schwer ist festzustellen, wann die ersten Jackson’sehen Anfälle 
diese Epilepsie ablösten. 

Die anatomische Untersuchung dieses Falles ergab am 
Sympathicus, soweit er untersucht wurde, im wesentlichen 
normale Verhältnisse. Die Nebennieren zeigten da¬ 
gegen Veränderungen allerdings verhältnismäßig geringer 
Natur. Es fanden sich im Mark ziemlich reichlich Lymphocyten- 
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herde, besonders rechts, daneben geringe Bindegewebsvei 
doch mußten die Nebennieren anatomisch noch als funk 
betrachtet werden. Dementsprechend ließ sich auch eil 
Pupillen wirksamer Extrakt aus denselben hersteilen, 
von etwas geringerer Wirksamkeit. 

So ergab die Untersuchung nichts, was die Frage 
Ursachen von Addison’schen Symptomen beim Hype 
der Niere hätte sicher klären können. Die Vorhände 
änderungen in den Nebennieren geben vielleicht meiner 
daß die Substanzen des (zerfallenden) Tumors die Net 
zellen in ihrer Tätigkeit hemmen und deren Sekretion 
hafter Weise beeinflussen, eine gewisse Berechtigung i 
p. 142—144). Dem Sympathicus scheint für die Entstf 
Symptome keine pathogenetische Bedeutung 
kommen, wie es für die Addison’sche Krankheit heute 
als sicher nachgewiesen gelten kann. 

Die zweite Beobachtung betrifft einen 59jährigen 
F. Ch., der sich vom 28. Oktober bis 28. Dezember 1909 in 
befand. 

Er gab an, aus gesunder Familie zu stammen und selbs 
sund gewesen zu sein. 

Am 28. August 1909 sei er im Dienst hingestürzt un« 
rechten Bauchseite (Lebergegend) aufgeschlageu. Es hätten 
heftige Schmerzen eingestellt, die sich am 6. September durcl 
Laufen kolikartig steigerten. Gleichzeitig seien Schmerzen t 
oberen Brustbein eingetreten. Es habe sich noch Appetitlosigl 
meines Krankheitsgefühl hinzugesellt, und er habe ,.gelb a ausges 
10. September ging er zum Arzt. Nach etwa 3 Wochen trat 
aller Beschwerden ein, die einige Zeit anhielt, nur von wenigen 
Tagen unterbrochen war. Anfang Oktober Schwellung d 
Genitalien und der Leber. 

Seit 21. Oktober wesentliche Verschlechterung, minutenlanj 
Schmerzen in der Lebergegend; Spanuungsgefühl im Leibe, Al 
Schweiße, Appetitlosigkeit, Schwäche, Schlaflosigkeit, 
Stuhlgang. Die Abmagerung soll schou im Juni begonnen 

Befund: mittelgroß, abgemagert, kachektisch. Ödeme 
Genitalien und ßückeuhaut. 

Haut: schlaff, trocken, etwas bräunlich, reichlich Pigr 
an den Armen. Handfurchen braun-gelb pigmentiert. 

Haar: schwarz, nur Bart grau. 

Schleimhäute: Bindehaut etwas gelb, am Lidrand 
Flecken. 

Lippen: blaß, am Unterlippenrand bräunliche, hirs« 
Fleckchen, ebenso solche an der seitlichen Wa n g e n s c h 1 e i ir 

Hirnnerven: ohne Besonderheiten. 
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Verdickung des Brustbeins und Schmerzhaftigkeit 
am ersten Ansatz der ersten Rippe. Schall über dem oberen Brustbein* 
abschnitt gedämpft. 

Die Untersuchung der Lungen ergibt die Zeichen eines rechtsseitigen 
Pleuraexsudates von mäßiger Größe (Punktion: Eiweißgehalt von 2,5°/ 0 , 
Rivalda negativ, mikroskopisch Erythrocyten, Lymphocyten, Endothelien). 
Daneben besteht eine mäßige Bronchitis auf beiden Lungen. Atmung 
nicht beschleunigt. Das Herz ist wenig vergrößert. Periphere Arterio¬ 
sklerose; zweiter klingender Aortenton. Blutdruck = 142 mm (Reck¬ 
linghausen). Puls nicht beschleunigt. 

Leib: gespannt, druckempfindlich, seitliche Dämpfung. 

Leber: vergrößert, scharfrandig, empfindlich, reicht fast bis zum 
Nabel. Oberfläche sehr grob-höckerig (knollig). Milz: nicht vergrößert. 
Dickdarm- und Mastdarm- (bei Aufblähung) frei. Urin: ohne Besonder¬ 
heiten, kein Indikan, keine Gallenfarbstoffe. 

Magen: nüchtern leer. Nach Probefrühstück: Gesamtacidität 4° 0 , 
keine freie Salzsäure, keine Milchsäure. 

Nach Ol frühstück: Trypsin im Magen nachweisbar. 

Reflexe: ohne Besonderheiten; Bauchdeckenreflexe nicht auslösbar 
(Spannung!). . 

Blut: 74°/ 0 Hämoglobin. 5 200 000 Er. 8000 Leukocyten, relative 
Lymphocytose (39°/ 0 kl. Lymphoc.) 1,5 eosinophile L. 

Was s er man n’sche Reaktion negativ. 

Röntgen-Durchleuchtung: R. Pleuraexsudat, Herzvergrößerung, 
Aortensklerose. 

Weiterer Verlauf: zunächst fieberfrei, klagt Pat. dauernd über 
heftige Schmerzen rechts hinten unterhalb des Rippenbogens. Es nimmt 
die Lebervergrößerung zunächst ab, doch gleichzeitig werden die Knoten 
in derselben deutlicher fühlbar. Abnahme der Ödeme. 

Am 9. November ist an der Stelle, die vom 28. 29. Oktober nach 
der Probepunktion mit einem viereckigen Heftpflaster bedeckt war, eine 
scharfe viereckig begrenzte Pigmentation nachweisbar, nach¬ 
dem zunächst eine leichte Rötung der Haut bestanden hatte. 

Am 12. November ist die Pigmentation dieser Stelle noch intensiver 
geworden. Auch an anderen Stellen nimmt die Braunfärbung zu, be¬ 
sonders an Stellen, die dem Druck ausgesetzt sind. Am 14. November 
klagt Pat. über Schmerzen erst im Bereich des ersten Thorakalsegments 
rechts, dann links (Innen-Unterseite des Oberarmes). 

Versuchsweise wird 2 Tage ein kleines, nicht reizendes Heft- 
pflasterstreifchen auf die Oberbauchgegend aufgelegt, danach leichtes 
Erythem der Stelle, und schon 2 Tage nach Entfernung desselben tritt 
leichte Pigmentation an dieser Stelle auf. 

Vorübergehend (18.—22.) leichtes Fieber, Husten und Bruststiche 
und Auftreten einer umschriebenen Dämpfung rechts unterhalb der Scapula 
mit Bronchialatmen und trockenen Rasselgeräuschen. Blutdruck: 
«iokt auf 107 (30. November). 

Am 8. Dezember nach 100 g Traubenzucker früh nüchtern keine 
alimentäre Glykosurie. 

Stimmung oft sehr deprimiert; weint oft. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



134 


Bittorf 


Digitized by 


Auftreten von gelbbraunen Figmentflecken in den Hohl» 
bänden. Gesamtpigmeutation stärker, so daß Pat. im ganzen bräunlich 
aussieht, Prädilektions- und Druckflecken noch dunkler. Überall schießen 
neue gelbe bis braune Pigmentflecken auf. 

Schleimhäute zeigen im ganzen leicht bräunlichen Unterton, von 
dem sich auf den Wangen noch einzelne kleine, dunklere Flecken abheben. 

Lippensaum deutlich braun umrändert. 

Große Hinfälligkeit, starkes Schwächegefühl. Deutliches 
Wachsen der Geschwulstknoten in Leber, Brustbein und Knorpelknochen¬ 
grenze der dritten rechten Hippe. Hämoglobin 95°/ 0 . Leukocyten 5600, 
keine relative Lymphocytose. Hechts hinten unten Schallverkürzung und 
abgeschwächtes Atmen. 

Die deprimierte, weinerliche Stimmung tritt häufiger auf. 
Geringe Nahrungsaufnahme und Klagen über Schmerzen in der Magen-Leber¬ 
gegend. Starke Kachexie. Puls wird sehr klein, aber noch deutlich zn 
fühlen, zwischen 80 und 90. Temperatur meist unter 37 °. 27. Dezember 
schneller Verfall, dauerndes Stöhnen. Puls kaum fühlbar. Die 
Braun färbung nimmt zu. Blut: anscheinend verlangsamte Gerinnungs¬ 
fähigkeit. 6600 Leukocyten, mit leukocytotischer Verschiebung des Blut¬ 
bildes. 28. Dezember: nachts ist Benommenheit eingetreten. Tags 
soporös, desorientiert. Atmung: langsam, stertorös. Puls fast 
nichtzufühlen. Urin konzentriert, spärlich, enthält jetzt Spuren Eiweiß. 

Mittags Tod unter allmählichem Erlöschen der Herzkraft, 
während die Atmung immer langsamer wurde. 

Die klinische Diagnose wurde durch die Sektion insofern be¬ 
stätigt, als eine Beteiligung der Nebennieren angenommen wurde, 
doch zeigte es sich, daß der primäre Tumor nicht der Leber, Gallen¬ 
blase oder dem Magen angehörte, wie vermutet wurde, sondern 
von der rechten Nebenniere ausging. 

Care, suprarenale dextr. Pneumonie. Dilatatio ventriculi et atrior. 
Sclerosis arter. coron. Atrophia fusc. cord. Thrombosis ven. hepat. 
dextr. progrediens in venam cav. inf. Thrombosis carcinom. ven. supraren. 
dextr. Thrombos. ven. port. et carc. pulmon. dextr. Cyanosis lienis, 
ventric. et intestin. Metastas. carcinom. necrotic. lob. dextr. hepatis, 
lympbo-gland. bronch., lob. utriusque inf. pulm., manubr. stern., costae 
III. IV et verteb. dors. III. 

Bronchitis, Ödema et hypost. lob. inf. sin. Pneumonia lob. inf. 
dextr. Adhäsiones coli ascend. 

Aus dem Sektionsprotokoll sei das Folgende wiedergegeben: 

Gelbbraune Hautfarbe, besonders im Gesicht. 

Herzmuskel: sehr schlaff, gelbbraun. 

In der Bauchhöhle etwa 1 1 braunroter Flüssigkeit. Die Leber 
3160 g zeigt im unteren Lappen, schon unter der Serosa eine Reihe 
größerer und kleinerer, die Oberfläche etwas überragender, gelber, teigig¬ 
weicher Geschwulstknoten. Der ganze rechte Lappen wird bis auf einen 
schmalen medianen Saum, wie sich auf dem Durchschnitt zeigt, von 
einem kindskopfgroßen, hellgelben, im Zentrum verkästen, in der Peripherie 
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noch weiter in das Lebergewebe vordringenden Geschwulstknoten ein¬ 
genommen, so daß er fast die Form einer Kugel angenommen hat. Der 
linke Leberlappen zeigt nur einige erbsengroße Geschwulstknoten. 

Beim Aufschneiden der ven. cav. inf. zeigt sich, daß sie an ihrer 
Durchtrittstelle durch das Zwerchfell von einem gelben weichen, an ihrer 
rechten Wand festhaftenden Thrombus fest verschlossen wird, welcher 
breit aus der Einmündungsstelle der rechten Vena hepatic. in sie hinein¬ 
wächst. Das Lumen der rechten Ven. hep. ist völlig verschlossen, das 
der linken ißt frei. Auf dem Durchschnitt zeigt sich, daß auch die 
feineren Aste der rechten Ven. hepat. und die Pfortaderäste durch Tumor¬ 
massen obliteriert sind. 

Bei Aufschneiden der Ven. portae findet sich ihr Stamm an der 
Leberpforte vollständig durch einen Geschwulstpfropf verschlossen, ihre 
großen Aste sind frei. Die großen Aste der Vena cava inf. besonders 
die Nierenvenen sind frei. Ebenso die linke Nebennierenvene. Die 
rechte Nebennierenvene ist dagegen durch ein rot-weißes Ge¬ 
rinnsel fast verschlossen, das fest anhaftet. Die rechte Neben¬ 
niere im ganzen von normaler Form. Das obere Drittel ist abgeflacht 
(2 mm Durchmesser), zeigt auf dem Durchschnitt vorwiegend Rindenbau, 
und nur sehr wenig Marksubstanz. Der untere Teil stark verdickt (1 cm 
Durchmesser) ist fast völlig erfüllt von grauroten Geschwulstmassen, die 
nur stellenweise von einer schmalen Restzone von Rinde umgeben werden. 
Die linke Nebenniere zeigt normale Struktur und Mengenverhält¬ 
nisse von Rinde und Mark, ist etwas flach. 

Niere und Pankreas: ohne Besonderheiten. Milz: klein, derb. 

Bei der mikroskopischenUntersuchung der Nebennieren 
fand ich das Folgende: 

Rechte Nebenniere: Die unteren zwei Drittel sind ersetzt 
durch einen reichlich haselnußgroßen Tumor, der zum großen Teil 
nekrotisch ist. In der Peripherie erhaltene Geschwulstmassen, die sich 
säulenförmig in das Innere hereinerstrecken und vielfach wabenartig um 
nekrotisches Gewebe sich zusammenschließen. Die Geschwulstzellen sind 
ihrer Anordnung und ihrem farberischen und histologischen Charakter 
nach unzweifelhaft Zellen vom Typus der Rindenzellen der Nebenniere. 
Sie haben meist einen ovalen, stark färbbaren oder in Teilung begriffenen 
Kern. Vielfach Bieht man Riesenzellen mit mehreren solcher Kerne in 
einer Zelle, an anderen Stellen sind die Kerne auf das Doppelte und 
Mehrfache vergrößert, dann meist schlecht färbbar. Die Geschwulst hat 
zahlreiche weite, von einer zarten Endothellage begrenzte Gefäße, um 
die herum sich vielfach im Inneren des Tumors noch erhaltene Geschwulst¬ 
zellen finden. Sie bilden die Grundlage für den obenerwähnten Waben¬ 
bau. Vielfach sind die Gefäße zerrissen und es finden sich Hämorrbagien 
in der Geschwulst. Die Geschwulst setzt sich gewissermaßen aus pris¬ 
matischen Einzelteilen, die durch zarte, gefäßhaltige Septa getrennt werden 
zusammen. Das Zentrum dieser Prismen ist meist von nekrotischen und 
allein die Peripherie streckenweis oder ganz von erhaltenen Geschwulst¬ 
zellen gebildet. 

Die Geschwulst reicht an der Stelle ihrer größten Ausdehnung bis 
an die Kapsel. An einigen Stellen liegen zwischen ihr und Kapsel noch 
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einige komprimierte normale Rindensäulen, zwischen die sich hier und 
■dort noch kleine Geschwulstsäulen schieben. Am oberen und unteren 
Ende ist vielfach der angrenzende Nebennierenteil hämorrhagisch erweicht 
■und der Rest komprimiert. Auch hier sieht man Geschwulstzapfen in 
■die Reste der Nebennieren, die fast ausschließlich aus Rindensubstanz 
besteht, eindringen. Das obere Drittel dieser Nebenniere ist von Hämor- 
rhagie durchsetzt, die Nebennierenzellen vielfach nekrotisch, durch Binde¬ 
gewebe und Rundzellen ersetzt und nur ein schmaler Rest erhaltener 
Rindensubstanz ist nachweisbar, in dem auch eine kleine Metastase sitzt. 

Die rechte Nebennierenvene ist ganz erfüllt vou analogen 
z. T. nekrotischen Geschwulstzellen. 

Die linke Nebenniere zeigt eine frischere Thrombose nur der 
kleineren Aste der Zentralvene. Diese selbst ist frei. Fast die ganze 
Nebenniere, besonders das Mark, ist stark ödematös durchtränkt, die 
Zellen auseinandergedrängt, oft schlecht färbbar. In der Rinde findet 
sich eine kleine, aus wenig kurzen säulenartig angeordneten Zellen be¬ 
stehende Metastase, während neben dem Hauptstamm der Zentralvene sich 
eine stecknadelkopfgroße Metastase findet. Hier und da kleine Lympho- 
cytenherde. 

Die Untersuchung der übrigen Tumoren ergab, daß auch sie 
sich aus den gleichen Zellen zusammensetzten. 

Es lag hier also ein primäres Hypernephrom 1 ) der 
rechten Nebenniere vor, das zu ausgedehnter Metastasen¬ 
bildung besonders in der Leber und im Knochensystem geführt 
hatte. Die Lebermetastase ist wohl als Folge retrograden Trans¬ 
portes eines Keimes aus der Vena suprarenalis dextr. in die Vena 
hepatica aufzufassen. Die frühzeitige Metastasenbildung in den 
Knochen und das enorme Wachstum derselben bei recht kleinem 
primären Tumor ist für Hypernephrome charakteristisch. 

Daß trotz der Einseitigkeit der Nebennierenerkrankung Addison* 
Symptome entstehen können, ist seit langem bekannt. Wenn auch 
die hier in der linken Nebenniere gefundenen anatomischen Ver¬ 
änderungen deren Funktion recht erheblich beeinträchtigen konnten, 
so sind sie, da wohl erst in den letzten Lebenstagen entstanden, 
nicht zur Erklärung der schon lange bestehenden klinischen Er¬ 
scheinungen heranzuziehen. Diese sind vielmehr durch Insufficienz 
der erhaltenen Nebenniere zu erklären, wobei vielleicht eine Be¬ 
einflussung ihrer Tätigkeit durch abnorme Stoffwechselprodukte der 
anderen, krankhaft veränderten stattfand. 

Auch in diesem Falle traten psychische Symptome in Form von 


1) Auch hier ist wieder wie so häufig beim Hypernephrom ein Trauma als 
Ursache angegeben (vgl. C. W i nkler, Gewächse der Nebennieren. 1909. Gustav 
Fischer). 
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Depression auf. Außer der typischen Pigmentation bestand Asthenie 
und Adynamie hohen Grades, zuletzt Herzschwäche und ein coraa- 
töser Zustand als Addisonerscheinungen. Das Blutbild läßt hier, 
wie anch in den übrigen Fällen, keine für die Nebennierenerkrankung 
charakteristische Änderung erkennen, wie ich dies schon früher 
ausföhrte. 

Bemerkenswert scheint mir noch die Beobachtung, daß die 
äußere Pankreassekretion hier, wie im Falle A. B. p. 123, 
im Gegensatz zur Magensaftsekretion, die beim Addison sehr häufig 
ganz darniederliegt, nicht beeinträchtigt war, da Trypsin 
im Magen nach Ölfrühstück nachweisbar war. 

Die beginnende Pigmentation der Schleimhäute, 
des Lippensauraes, auch der Haut, kann man sich leicht sichtbar 
machen, wenn man durch Druck mit einem Glasspatel oder 
Glasplättchen die Haut oder Schleimhaut blutleer macht. Es hebt 
sich dann die geringste Verfärbung deutlich und scharf ab. 

Durch ein weiteres Hilfsmittel kann man sich vielleicht über 
die klinische Bedeutung einer unsicheren Pigmentierung bei einem 
Kranken Klärung verschaffen. Es ist schon lange Zeit bekannt, 
daß bei der Bronzekrankheit sich die Stellen besonders gern pig¬ 
mentieren, die einem Reiz, Druck u. a. ausgesetzt waren. Bei 
unserem Addisonkranken mit noch ziemlich geringer Pigmentation 
führte zunächst ein zufällig, dann absichtlich aufgelegtes, kaum 
reizendes Heftpflaster, das höchstens einige Tage liegen blieb, zu 
einer die betreffende Stelle einnehmenden starken Pigmentation. 
Wenn sich nun zeigen sollte, daß an sich dunkelhäutige, nicht 
nebennierenkranke Individuen nicht oder doch viel geringer auf 
solche Reize reagierten, so wäre diese einfache Maßnahme als dia¬ 
gnostisches Hilfsmittel recht brauchbar. Diese Beobachtung zeigte 
gleichzeitig im Einklang mit den Erfahrungen anderer Autoren 
(vgl. z. B. Straub), wie außerordentlich schnell sich die Pigmen¬ 
tierung beim Addison, und zwar nicht nur an der Haut, sondern 
auch an den Schleimhäuten, entwickeln kann. 

Das „Coma“ der Addisonkranken ist trotz seiner charakte¬ 
ristischen Erscheinungen bisher wenig beachtet. Es sei darum hier 
kurz auf das Symptombild eingegangen. Mehr oder weniger plötz¬ 
lich tritt unter Zunahme der allgemeinen Schlaffheit und Mattig¬ 
keit eine geringe Schläfrigkeit ein, die aber durch jedes Ansprechen 
vertrieben werden kann. Meist liegt der Patient ruhig mit ge¬ 
schlossenen Augen da. Der Puls wird gewöhnlich schlechter, die 
Atmung meist verlangsamt und vertieft, oft sehr erheblich verlang- 
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samt und kann, wie von einzelnen Autoren angegeben wird, auch 
periodisch werden. Allmählich nimmt die allgemeine Gefäß¬ 
lähmung zu. Die Temperatur sinkt häufig auf subnormale Werte. 
Die Schläfrigkeit wird stärker, ohne noch zunächst in tiefes Coma 
überzugehen, die Atmung wird nun mitunter wieder schneller. Erst 
eine bis wenige Stunden vor dem Tode tritt tiefere Bewußtlosigkeit 
ein, der eine gewisse Unruhe oder abnorme Erregung vorangehen 
kann. Eine Hypotonie der Bulbi, wie sie bei dem recht ähnlichen 
diabetischen Coma beobachtet wird, besteht nach meiner Erfahrung 
nicht. Aceton und Acetessigsäure, die von einzelnen Autoren bei 
kachektischen Addisonkranken im Coma gefunden wurden (Noth¬ 
nagel, Bruno, Foerstling, Eiselt), habe ich dabei nie im 
Harne beobachtet. 

Die Ursache des Comas ist unbekannt. Die wegen der Ähn¬ 
lichkeit mit dem diabetischen Coma naheliegende Annahme einer 
Säureintoxikation ist durch die bisherigen Stoffwechselunter¬ 
suchungen nicht zu stützen. Die neueren Untersuchungen Eiselt’s 
sprechen zwar für einen abnormen Stoffzerfall beim Addisonkranken, 
können aber für die Erklärung des Comas nicht herangezogen werden. 

Das klinische Bild spricht für eine primäre, durch ungenügende 
Durchblutung bedingte Herabsetzung der Erregbarkeit des Gehirns, 
an der freilich wieder abnorme Stoffwechselprodukte Mitschuld 
haben können. Die übrigen Symptome: Mattigkeit, Schläfrigkeit, 
Sopor, Coma, Störung der Atmung und Temperatur sind Folge¬ 
erscheinungen. 

IV. Die Beziehungen der Nebennieren zn anderen Organen nnd 

ihre Beziehungen znr Pathogenese der Pigmentation. 

Der Einfluß der Nebennieren auf gewisse Stoffwechselvorgänge 
kann wohl jetzt als sicher gelten. 

Während die von von Blum zuerst nach Adrenalin¬ 
injektionen festgestellte Glykosurie, die mit Hyperglykämie 
einhergeht (Zuelzer), zunächst noch durchaus als einfaches Ver¬ 
giftungssymptom, wie wir es auch bei anderen Vergiftungen 
sehen, hätte gelten können, weisen die weiteren experimentellen 
Arbeiten anscheinend doch auf einen direkten Einfluß der Neben¬ 
nieren auf andere Driisenfunktionen und speziell auf den Kohle- 
hydratstoffwechsel hin. So wurden einerseits Beziehungen zwischen 
Pankreas und Nebennieren (Zuelzer, Eppinger, Falta 
und Ru ding er, Gläßner und Pick, Watermann und Smit 
u. a.) festgestellt, andererseits wurde eine gegenseitige Beeinflussung 
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von Schilddrüse und Nebennieren (Fr. Kraus und 
Friedenthal, A. Fränkel, Eppinger, Falta und Ru- 
dinger) gefunden. Nach diesen Erfahrungen scheint dem Pro¬ 
dukte der Nebennieren ein Einfluß auf die „Mobilisierung der 
Kohlehydrate“ zuzukommen. Wie allerdings diese Tatsache zu er¬ 
klären ist, ob ein die Nebennieren und Schilddrüse hemmender Ein¬ 
fluß vom Pankreas ausgeht, während zwischen Nebenniere und 
Schilddrüse fordernde Beziehungen bestehen, bedarf noch durchaus 
der Klärung. Denkbar wäre wohl auch, daß das Adrenalin auf 
den Zuckerverbrauch direkten Einfluß (Muskeln) hätte und nur in- 
direktauf die Schilddrüse und auf die Kohlehydratmobilisierung wirkte. 

Loewi nahm auf Grund experimenteller Erfahrungen einen 
vom Pankreas ausgehenden hemmenden Einfluß auf symphatisches 
Nervensystem und Nebennieren an und glaubte, daß Ausfall 
dieser Hemmung für den Pankreasdiabetes wesentlich sei. Dem 
Wegfall dieser Hemmung parallel ginge auch ein Wegfall 
hemmender sympathischer Einflüsse auf die Pupille, die darum 
bei Adrenalineinträufelung nun eine sonst fehlende Mydriasis zeige. 
Beim menschlichen Diabetes sollte sich in vielen. Fällen dieser 
Wegfall durch Eintritt der Adrenalinmydriasis beweisen lassen. 
Ich konnte schon früher diese Beobachtung beim menschlichen 
Diabetes nicht bestätigen und habe auch jetzt in mehreren Fällen 
von Diabetes keine Adrenalinmydriasis nach Einträufelung beob¬ 
achtet. Dagegen sah ich früher mehrmals während des Coma 
diabeticum eine Adrenalinmydriasis nach Einträufelung 
eintreten und fand dies in zwei weiteren Fällen*) bestätigt. Die 
Ursache für dieses beim Coma diabeticum nach meinen bisherigen 

1) Im ersteu Falle war morgens im Beginn des Coma die Probe negativ, 
nachmittags, bei inzwischen eingetretener Schlafsucht, Adrenalineinträufelung po¬ 
sitiv. Die Pupillenerweiterung hielt stundenlang an und war durch erneutes 
Eintraufeln bis zum Tode, der in derselben Nacht erfolgte, zu erhalten. Im 
zweiten Falle war im tiefen, schnell tödlich verlaufenden Coma mit starker Hypo¬ 
tonie der Bulbi die Adrenalinmydriasis stark ausgesprochen. Die Unter¬ 
suchung der Nebennieren ergab makroskopisch: die rechte Nebenniere 
von normaler Größe, die linke etwas größer, hatte reichlich Marksubstanz. Mikro- 
skopisch fand sich die Rinde von normalem Bau ohne stärkere Lymphocyten- 
infiltration. Die Marksubstanz gut entwickelt. Das Protoplasma nahm Chrom 
und Hämotoxylinfarbstoffe sehr stark auf. Die Kerne der Markzellen z. T. auf 
das zwei- bis vierfache vergrößert, zeigten dabei meist gut gefärbtes Kerngerüst 
und Xucleolen, nur hier und dort etwas pyknotischen Kern, an ganz vereinzelten 
Stellen wohl beginnende Kernteilung der Markzellen. Das Mark macht 
einen etwas hypertrophischen Eindruck. Lymphocyteninfiltration sehr spärlich, 
nirgends Rundzellenanhäufungen. Pankreas: makroskopisch normal, 48g. 
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Erfahrungen stets vorhandene Symptom ist aber nur in einer 
lokalen Hornhautschädigung zu suchen, wie ich schon 
früher vermutungsweise aussprach. Den Beweis konnte ich jetzt 
noch sicherer dadurch führen, daß ich bei Gesunden mit frischer 
Erosion der Cornea (trotz vermehrter Tränensekretion) eine fast 
maximale Mydriasis durch Adrenalineinträufelung erzeugen konnte. 

Beim Hyperthyreoidismus sollen umgekehrt fördernde 
Impulse die Nebennieren treffen, so daß nach den experimentellen 
Erfahrungen auch beim Basedowkranken Adrenalinmydriasis auf- 
treten müßte (Weintraud). Ich fand sie allerdings nie und 
Loewi unter drei Fällen von Basedow nur einmal nach Einträufe¬ 
lung. Das Blut dieser Kranken erweiterte, wie dagegen Fr. Kraus 
und A n n a W i r t z (2 Fälle) zeigten, die Pupillen enucleierter Frosch¬ 
augen. Ob es sich dabei um Adrenalin handelt, habe ich schon 
früher und neuerdings auch Wirtz angezweifelt. Diese Zweifel 
sind um so berechtigter, als in einem Falle von totaler Neben¬ 
nierenverkäsung mit Addison’scher Krankheit Wirtz reichliche 
mydriatische Substanzen im Blute fand. 

Die anatomische Untersuchung der Nebennieren in einem Falle 
von Morb. Basedow, die ich vornehmen konnte, ergab normalen 
Aufbau von Rinde und Mark. Es fanden sich einzelne kleine Adenome 
von Rindensubstanz in der Kapsel und an einzelnen Stellen die Pigment¬ 
schicht adenomartig vermehrt. Die Zellen der Nebenniere boten nichts 
Besonderes. In der Rinde lagen spärliche kleine Lymphocytenanbäufungen. 

Weitere Erfahrungen müssen auch hier noch gesammelt werden. 
Immerhin können wir doch für die Wahrscheinlichkeit eines Zusammen¬ 
hanges zwischen Nebennieren und Kohlehydratstoflfwechsel auch 
einige klinische Erfahrungen bei Nebenniereninsufficienz 
anführen. Die Seltenheit von Glykosurie und Diabetes mellitus 
beim Addison ist schon länger bekannt. 

Das Fehlen einer alimentären Glykosurie bei Addi¬ 
son’scher Krankheit, das, wie ich schon früher erwähnte, ver¬ 
einzelt (Kolischu. Pichler, Bendix) beobachtet wurde, konnte 
ich in 2 Fällen, ebenso neuerdings Eiselt und Eppinger, 
F a 11 a und R u d i n g e r feststellen. Es ist dies um so be¬ 
merkenswerter, als kürzlich Porges bei 3 Fällen von Bronze¬ 
krankheit eine Hypoglykämie fand, die er auch bei Hunden 
nach Nebennierenexstirpation erzielte. Freilich stehen seinen 
experimentellen Beobachtungen die sicheren Befunde von Frank 
und Isaak gegenüber, die bei nebennierenlosen Kaninchen 
keine Hypoglykämie fanden trotz Vorhandensein aller anderen 
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Symptome der Nebenniereninsufficienz bei diesen Tieren. Da nun 
ferner neuerdings AndrSMayer und Kahn bei nebennierenlosen 
Tieren nach Zuckerstich keine Glykosurie erzeugen konnte, anderer¬ 
seits Watermann und Smit als die Ursache der Zuckerstich- 
glykosurie nach ihren Experimenten eine vermehrte Adrenalinanämie 
ansehen (von Kahn nicht bestätigt), so ist möglicherweise das 
Fehlen einer alimentären Glykosurie bei der Addi- 
son’schen Krankheit als Symptom der Nebennieren¬ 
insufficienz aufzufassen. Eine weitere klinische eingehende 
Prüfung dieser Frage ist noch notwendig. 

Schließlich bestehen auch Beziehungen der Nebenniern zu 
dem lymphatischen System, auf die gleichzeitig und un¬ 
abhängig voneinander Hedinger und ich hinwiesen. Schon 
Svehla hatte früher auf einen Zusammenhang zwischen Neben¬ 
niere und Thymus hingewiesen, die antagonistisch wirken sollten. 
Doch glaube ich, daß die beim Addison schon früher (vgl. Neusser) 
mitunter beobachtete Thymushyperplasie, auf die neuerdings auch 
Wiesel, Rössle und Hart hinwiesen, nur Teilerscheinung dieses 
Status lymphaticus ist. Dieser aber entwickelt sich erst im 
Laufe der Krankheit und dürfte wohl am ersten als Folge 
einer Retention toxischer Produkte aufzufassen sein. 

Die zuerst von Vaquez, Aubertin u. Ambard, Josue, 
Widal u. a. erwähnten Veränderungen der Nebenniere 
bei Nierenerkrankungen und Herzhypertrophie, aus 
denen dann Wiesel und Schur eine gewisse gesetzmäßige Ab¬ 
hängigkeit zwischen beiden Systemen folgerten, schienen nach 
meinen früheren Untersuchungen weder konstant noch für diese 
Erkrankungen spezifisch zu sein. Eine große Reihe von Autoren, 
die sich seither mit dieser Frage beschäftigt haben, haben meine 
Angaben inzwischen bestätigt und die von Wiesel als Bildungs¬ 
zellen des Symphaticus gedeuteten Rundzellen sind, wie ich zu¬ 
erst betonte, als Lymphocyten anzusehen (A sc ho ff und seine 
Schüler, No wicki u. Homo wski, Oberndorfer, Nakahara, 
Pearce u. a.). Freilich haben einige andere Autoren die Wiese 1- 
schen Angaben teilweise bestätigt (Schmorl, Comessati u. a.). 

In einigen Fällen von chronischer Nephritis und Arterioskle¬ 
rose, deren Nebennieren ich seither untersuchte, fand ich .meine 
früheren Beobachtungen durchaus bestätigt. Rundzellenanhäufungen 
waren fast regelmäßig, besonders im Mark, wechselnd stark, meist 
nur mäßigen Grades nachweisbar. Mitunter schien daneben eine 
geringe Hyperplasie des Markes, einmal auch der Rinde vorzuliegen. 
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Auch der andere Weg, den Schur und Wiesel eingeschlagen 
haben, um die Mehrfunktion der Nebennieren — vermehrter Ad¬ 
renalingehalt des Blutes — zu beweisen, scheint nicht gangbar. An 
anderer Stelle habe ich darauf hingewiesen, daß mir dieser Nach¬ 
weis mit der Ehrmann-Meltzer’schen Methode bei Nephritis 
nicht gelang, wohl aber bei Stauungszuständen, so daß er wohl 
nicht als spezifisch gelten könne. Anna Wirtz kommt neuer¬ 
dings zu einem ähnlichen ablehnenden Standpunkte. Immerhin 
haben diese Arbeiten doch gezeigt, daß die Nebennieren bei einer 
ganzen Reihe chronischer Erkrankungen Veränderungen zeigen, 
die vielleicht für die Symptomatologie dieser Erkrankungen nicht 
ganz unwesentlich sind. 

Auch bei septischen, infektiösen Prozessen ist eine Mitbeteili¬ 
gung der Nebenniere in Form von Lymphocyten- und Leukocyten- 
anhäufungen in denselben sicher gestellt (Goldschmidt). Diese 
Veränderungen können vielleicht die anatomische Grundlage für 
eine später sich entwickelnde Nebennierenatrophie oder Cirrhose 
bilden. Möglicherweise spielen allerdings dabei auch Disposition 
und konstitutionelle Schwäche des Organes eine Rolle. 

Anatomische und funktionelle Veränderungen der Neben¬ 
niere sind vielleicht auch die Ursache für die abnormen Pig¬ 
mentierungen, die im Verlaufe mancher Krankheiten auf- 
treten und mitunter der Bronzefärbung bei Addison’scher Krankheit 
sehr ähnlich sind, die sich jedenfalls ihr analog entwickeln. Diese 
Annahme gewinnt eine gewisse Wahrscheinlichkeit von vornherein 
dadurch, daß wir die Pigmentverschiebungen vorwiegend bei den 
Krankheiten sehen, bei denen nach den neueren Untersuchungen 
tatsächlich in den Nebennieren Veränderungen gefunden werden 
können. Wir dürfen dabei wohl annehmen, daß die anatomischen 
Veränderungen nur ein Ausdruck krankhafter Vorgänge in den 
Nebennieren sind, denen eine Störung der Funktion entspricht. Es 
ist aber wohl verständlich, daß anatomischer Befund und Funktions¬ 
störung sich nicht unbedingt decken müssen, daß nicht immer 
scheinbar demselben, hierbei meist ziemlich geringfügigen ana¬ 
tomischen Befunde dieselbe sichtbare Funktionsstörung entspricht, 
und daß wir bei der schwereren funktionellen Veränderung nicht 
unbedingt die schwere anatomische finden müssen. 

Die Pigmentanomalie ist aber vielleicht nicht nur hier, sondern 
auch bei gewissen physiologischen Vorgängen z. B. der Schwanger¬ 
schaftspigmentierung als Nebennierensymptom zu deuten, scheinen 
doch zwischen K e i m d r ii s e n und Nebennieren bestimmte Be- 
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Ziehungen zu bestehen. So erwähnt auch Asch off bei zwei von 
fünf Fällen in der Schwangerschaft Verstorbener Markhypertrophie, 
ebenso Stoerk, Wiesel u. a. 

Diese Annahmen würden allerdings nur einen gewissen Wert 
haben, wenn einerseits genauere anatomische Befunde bei Fällen 
der erwähnten Art gesammelt wären, wenn andererseits die noch 
recht unklare Pigmententstehung bei der Addison’schen Krankheit 
überhaupt geklärt würde. Soviel glaube ich freilich früher sicher 
nachgewiesen zu haben, daß bei letzterer die Bronzehaut direkte 
Folge der Nebennierenerkrankung ist. 

Ich habe nun in allen Fällen von Pigmentbildung im Verlaufe 
verschiedener Krankheiten die Nebennieren untersucht. Bei der 
relativen Seltenheit dieser Fälle ist freilich die Zahl gering und 
kann auch durch einen Beobachter nie genügend vergrößert werden. 
Die genaue anatomische Untersuchung schien mir noch die um¬ 
fassendste, da biologisch ja nur über das Vorhandensein von Ad¬ 
renalin Aufschluß erhalten werden konnte. 

Die Fälle sind kurz: 

1. 70 jährige Patientin mit Gallenblasenkrebs zeigte kurz vor ihrem 
Tode neben starker Hinfälligkeit und 8chläfrigkeit stärkere Braunfärbung 
der Haut, besonders am Handrücken und am Lippensaum einige gelblich¬ 
braune Flecken. 

Sektion: Carcinoma vesicae felleae perfor.' in col. transvers. Meta¬ 
stasen in Leber, Zwerchfell, rechte Pleura und retroperitoneale Drüsen. 

Nebennieren: rechte klein, kadaverös erweicht. 

Linke: klein. Vor ihr sitzt eine harte haselnußgroße stark infiltrierte 
Lymphdrüse, die auf sie drückt. 

Mikroskopisch zeigt die linke Nebenniere ziemlich reichliche, meist 
kleine im Mark und Binde sitzende Rundzellen(Lymphocyten-)anbäufungen, 
z. T. dicht unter der Kapsel. Daneben diffuse geringe Lymphocyten- 
infiltration der ganzen Nebenniere. 

2. 47 jähriger Pat. mit primärem Lungenkrebs, bei dem sich eben¬ 
falls in den letzten Lebenslagen bräunliche Pigmentflecken entwickelten. 

Sektion: Nebennieren: groß, makroskopisch normal. 

Mikroskopisch: Zahlreiche, eben noch mit blassem Auge sichtbare 
Bnndzellenherde in Binde und Mark, besonders an der Grenze beider 
Schichten. Meist Lymphocyten, weniger polynucleäre Zellen. An ein¬ 
zelnen Stellen miliaren Abscessen ähnlich. Das Nebennierengewebe ist an 
diesen Stellen entweder ganz untergegangen oder schlecht färbbar. Mark- 
mbstanz in kleinen Herden ganz durch Bundzellen ersetzt. Kokkenembolien 
in den Gefäßen der Pigmentschicht. 

3. 60 jähriger Mann mit Magenkrebs zeigte bei der Aufnahme 
(l*/ 4 Monat vor dem Tode) deutliche diffuse und fleckige Pigmentierung 
der Haut (Prädilektionsorte), mäßige Pigmentation am Lippensaum und 
Conjunctiva. "Während der Beobachtung nahm anfangs die Pigmentation 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



144 


Bittobf 


Digitized by 


etwäa zu (Fleck an der rechten Wangenschleimhaat), dann blieb Bie 
unverändert. 

Sektion: Carcinoma ventriculi in lien progress. Peritonitis chronica 
haemorrhagica serofibrinosa. Pleuritis chron. adhaes. 

Nebennieren: makroskopisch unverändert. Vor dem fiilus der 
einen (mikroskopisch untersuchten) Nebenniere liegt eine erbsengroße 
Metastase, die bis in denselben hineinwuchert. Ein Arterienstämmchen 
des Hilus ist verschlossen durch große dichtgelagerte spindelige Zellen 
(Carcinomzellen ?). In einer anderen Arterie daselbst ist das Lnmen 
durch arteriosklerotische Intimawucherung Btark verengt. 

Die Kapsel der Nebenniere stellenweis stark von Rundzellen infil¬ 
triert, die sich auch in Mark und Rinde reichlich herdförmig und diffus 
finden. Sichere beginnende carcinomatöse Infiltrationen nicht nachweisbar. 

4. 30jähriger Pseudoleukämiker, der an akuter Miliartuberkulose 
starb, zeigte 5 Monate vor dem Tod beginnende Pigmentierung des Ge¬ 
sichts, 4 Monate vor dem Tode (z. Z. der Aufnahme in die Klinik) an 
„Addison erinnernde“ braungelbe Hautfarbe, Scrotum etwas dunkel, 
Schleimhäute frei. 2 Monate vor dem Tode Zunahme der Hautverfärbung, 
Auftreten von Pigmentflecken auf der Haut, die dann 1 1 / 2 Monate vor 
dem Tode stationär bleibt. 

Sektion: Tuberkulöse Lymphome mit Durchbruch in die Vena 
jugul. dextra; Miliartuberkulose. 

Nebennieren: mäßig klein, derb, braunrote Rinde; rechts = 5,5, 
links 4,4 g. Extrakt erweitert Pupillen enulceierter Froschaugen. 

Mikroskopisch: reichlich Miliartuberkel. Mark Substanz spärlich. 
Pigmentschicht stark entwickelt. Sehr mäßige Lymphocyteneinlagerungen 
(außerhalb der Tuberkel). 

In den ersten Fällen hatten sich bei Krebskranken Haut- 
und z. T. auch Schleimhautpigmentation entwickelt. Die Unter¬ 
suchung der Nebennieren ergab in allen Fällen mehr oder weniger 
deutliche Veränderungen, die sicher teilweise schon einige Zeit vor 
dem Tode sich entwickelt hatten. Im 4. Falle fand sich außer ziem¬ 
lich reichlichen Miliartuberkeln keine stärkere Veränderung. Die 
Tuberkel waren sicher erst später als die Pigmentierung aufge¬ 
treten, und waren für diese nicht verantwortlich zu machen. Man 
müßte also hier eine Funktionsstörung (toxischer Natur) der Neben¬ 
nieren ohne anatomischen Befund annehmen. 

Bei der geringen Zahl der Beobachtungen und dem Vor¬ 
kommen ähnlicher, wenn auch gewöhnlich geringerer Nebennieren¬ 
veränderung ohne Pigmentierungen wären weitgehende Schlüsse 
verfrüht. Immerhin glaube ich, daß meine frühere Ansicht „die 
Pigmentierung der Haut- und Schleimhäute beim Morbus Addisonii 
ist also direkte Folge der Nebennierenerkrankung. Sie ist ein 
wichtiges und häufiges, wenn auch kein konstantes Symptom“ (sc. 
des Morbus Addisonii). wohl erweitert werden muß. Die nicht 
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lokal oder durch Hämochromatose und Ähnliches bedingten ab¬ 
normen — und physiologischen? — Pigmentverschiebungen 
sind ein spezifisches, wichtiges Symptom einer Alteration 
oder Erkrankung der Nebennieren. Sie können bei allen 
möglichen, auch vorübergehenden Veränderungen derselben auf- 
treten. Sie sind am häufigsten, stärksten und charakteristischsten 
bei den zum Bilde der Addison’schen Krankheit führenden töd¬ 
lichen Nebennierenveränderungen. Vielleicht gelingt es uns so, 
eine der verschiedenen möglichen Formen leichterer, heilbarer 
Nebennierenkrankheit kennen zu lernen. 

Die Pigmententstehung ist damit freilich noch nicht erklärt. 
Aber auch hier scheinen gewisse Ausblicke möglich. Die von mir — im 
Gegensatz zu den meisten neueren Bearbeitern der Addison’schen 
Krankheit — vertretene Ansicht, die „Annahme einer vermehrten 
Pigmentbildung im Epithel“ sei noch nicht widerlegt, und werde 
durch „mancherlei Gründe“ gestützt, hat weitere Stützen erhalten. 

So ist vor allem durch Untersuchungen von Grund und 
Meirowsky sicher festgestellt, daß im Epithel selbst Pigment 
gebildet werden kann. Die Vorgänge hierbei sind ebenfalls teil¬ 
weise festgestellt. 

Schon längere Zeit (Schmiedeberg) ist bekannt, daß durch 
Oxydation aus den aromatischen Gruppen des Eiweißmoleküls Me¬ 
lanin gebildet, durch Reduktion deren Bildung verhindert werden 
kann. Zahlreiche Untersucher haben nun festgestellt, daß durch 
oxydierende Fermente (Oxydasen, Tyrosinasen) bei Pflanzen und 
Tieren unter normalen und pathologischen Verhältnissen weit ver¬ 
breitet diese Pigmentbildung vorkommt. In der menschlichen Haut 
fand Meirowsky nun ebenfalls eine Oxydase, die Adrenalin und 
Epirenan — nicht Tyrosin — in einen Farbstoff um wandelt. Da 
Adrenalin aber dauernd im Blute vorhanden zu sein scheint, so ist 
eine Pigmentbildung in der Haut(Epithel) möglich und die Annahme des 
Pigmenttransportes in das Epithel beim Addison, wie es E i s e 11 neuer¬ 
dings wieder annimmt, nicht unbedingt notwendig. Vielmehr ist dann 
die Pigmentierung Ausdruck einer spezifischen Stoffwechselstörung im 
Epithel, wie es schon früher F. A. Hoff mann ausgesprochen hat. 

Welche (spezifische) Störung der Nebennierenfunktion — ev. 
welches Teiles derselben — die vermehrte Pigmentbildung verur¬ 
sacht, bleibt freilich noch ungeklärt. Es könnte durch die Neben¬ 
nierenerkrankung einerseits eine qualitative Änderung des Neben¬ 
nierensekretes eintreten, wie ich schon früher vermutungsweise 
aussprach und zu begründen suchte (vgl. 1. c.). Es könnte aber 

Dentsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 10 
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auch durch die krankhafte Störung der Nebenniere entweder eine 
vermehrte Sekretion von Adrenalin (?) eintreten, oder die Oxydase 
der Haut vermehrt werden oder die Reduktion vermindert werden. 
Durch diese Vorgänge würde eine vermehrte Bildung von Pigment 
in der Epidermis herbeigeführt werden können, ebenso durch Vor¬ 
gänge. wie sie Eiselt beim Addison annimmt, daß nämlich der 
Ausfall der antitoxischen Funktion der Nebenniere sich Eiweiß 
autolysierende Stoffe anhäufen, die die cyklischen Gruppen des 
Eiweiß der Tyrosinase zugänglich machen. 

Für jede dieser Annahmen lassen sich gewisse klinische und 
experimentelle Erfahrungen anführen, freilich auch Gegengründe. 
Für die 2. Annahme der vermehrten Pigmentbildung durch krank¬ 
haft vermehrte Adrenalinsekretion resp. Nebennierenfunktion ließen 
sich z. B. Zuelzer’s Beobachtungen über Auftreten von Pigment¬ 
flecken bei fortgesetzter Adrenalininjektion, ferner das häufige Auf¬ 
treten der Pigmentation als Frühsymptom des Addison, bei Hyper¬ 
nephromen usw. anführen. Dagegen wäre zu erwähnen das Fehlen 
sonstiger Symptome vermehrter Nebennierenfunktion, das Fort¬ 
schreiten der Pigmentbildung auch am Ende der Krankheit, bei 
kaum mehr vermehrter Funktion der Nebennieren. Vieles spricht 
für meine frühere Vermutung des Auftretens eines qualitativ anderen 
Nebennierenproduktes, das vielleicht den Oxydasen besonders 
leicht zugänglich ist. Vielleicht können hier Untersuchungen 
an überlebender Haut von Addisonkranken weitere Aufklärung 
verschaffen. 

Die pigmenthaltigen Wanderzellen in der Epidermis würden 
dann nur dem Wegtransport des im Epithel gebildeten Pigmentes 
dienen, wofür auch meine oben geschilderten histologischen Befunde 
zu sprechen scheinen. In denselben oder im Gewebe und Blute würde 
dann die Reduktion des Farbstoffes erfolgen. Die En tstehung der 
Pigmentschicht der Nebenniere selbst ist jetzt vielleicht eben¬ 
falls erklärlich. Die zu entgiftende, in die Rinde eintretende Substanz 
wird hier zunächst zu Tyrosin oder einem ähnlichen Körper, vielleicht 
p. Oxyphenyläthylamin (Neuberg, cit. nach Meirowsky), umge¬ 
wandelt, das in den oxydierenden Zellen der inneren Rindenschicht 
zum Farbstoff wird, um gleich darauf in der nachgewiesenermaßen 
stark reduzierenden Marksubstanz zu Adrenalin sich umzuwandeln. 

Stehen wir hier auch noch überall auf dem schwankenden 
Boden von Vermutungen, so glaubte ich sie doch aussprechen zu 
dürfen, da sie Wege für weitere Untersuchungen zeigen, die viel¬ 
leicht zur Klärung mancher Fragen führen. 
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NachtragbeiderKorrektur: Nach Drucklegung erschien 
die 2. Auflage der Addison’schen Krankheit in Nothnagel’s Hand¬ 
buch von Neusser und Wiesel. Es konnte darum nicht mehr 
auf ihre Anschauungen eingegangen werden. 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Zur Kenntnis der Entstehung des Salzsäuredefizits. 

Von 

Dr. Mariano Castex 

aus Buenos Aires. 

Die Entdeckung y. d. Velden’s auf der Kußmaul’schen 
Klinik, daß das Verhalten der Salzsäure im Mageninhalt bei Krank¬ 
heiten Variationen der Norm gegenüber aufweist, brachte zweifel¬ 
los Fortschritte für die Beurteilung der Magenkrankheiten, hat aber 
andererseits weitgehende Hoffnungen nicht erfüllt. Vielleicht waren 
diese übertrieben. Vielleicht hat auch der erfolgreiche Befund des 
Fehlens „freier“ Salzsäure in vielen Fällen von Magencarcinom die 
ganze Arbeitsrichtung einseitig beeinflußt, die Verhältnisse der 
Sekretion zu stark in den Vordergrund gerückt 1 ), die Auffassung 
bestärkt, als ob bestimmte Anomalien des Salzsäuregehaltes des 
Mageninhalts bestimmten Krankheitsbildern entsprächen. Demgegen¬ 
über hob Sahli 2 ) vor allem in scharfer und klarerWeise hervor, 
wie häufig infolge solcher schematischer Auffassungen diagnostische 
Irrtümer unterlaufen. Und wir dürfen wohl dazu sagen: unsere 
ganze Forschungsrichtung am Magen ist in einseitige Bahnen ge¬ 
lenkt worden. 

Zu der neuen physiologischen Auffassung über die Zusammen¬ 
setzung des Magensaftes wurde eine Brücke noch nicht hergestellt. 
Wie wir durch Pawlow wissen, enthält das reine Sekret des 
Hundes ca. 0,56 °/ 0 HCl; sofern es möglich war am Menschen unver¬ 
dünnten Magensaft zu gewinnen, hatte er etwa die gleiche Zu¬ 
sammensetzung. Bei der Beurteilung des menschlichen Magen¬ 
inhaltes geht man noch so gerne von der alten Auffassung aus, 
daß der Salzsäuregelialt des Saftes 0,2—0.3 % betrage. Ganz gewiß 

1) Vgl. J. Ch. Roux in Debove, Achard, Castaigne. Man. des maladies da 
tube (ligestif. Bd. 1 p. 2 ( Jo. 

2) Lehrbuch der Untersuchungsmethoden 5. Aull. 
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stammt daher der landläufige Begriff der Superacidität. In Wahr¬ 
heit müssen wir damit rechnen, daß der Magensaft verdünnt wird 
durch die eingeführten Speisen und Flüssigkeiten. Die Verhältnisse 
liegen hier jedoch kompliziert, weil ein Teil des aufgenommenen 
Wassers schnell den Magen verläßt. Wovon es abhängt, wieviel 
zurückbleibt, wissen wir nicht. Außerdem kommt in Betracht, 
wieviel Magensaft abgeschieden wird und wie reichlich solche 
Produkte des Mageninhaltes entstehen, die Salzsäure zu binden im¬ 
stande sind. Im ganzen ergibt sich nach der üblichen „Probekost“ 
ein mittleres Maß von Gesamtacidität, das 1 8 bis 8 / 4 des Salzsäure¬ 
gehaltes des reinen Magensaftes beträgt. Früher glaubten wir an 
Regulation und feste Einstellung. Aber in Wirklichkeit variieren 
auch bei völlig Gesunden die Werte recht stark — man muß sich 
hüten zu schnell von Super- oder Subacidität zu reden. Nur die 
genannte Einhaltung gleicher Bedingungen garantiert eine gewisse 
Regelmäßigkeit. 1 ) Aber dann ist sie allerdings auch da. Gesamt¬ 
acidität wie freie Salzsäure sind also ein Produkt äußerst kompli¬ 
zierter Verhältnisse, selbst wenn wir uns auf den Staudpunkt stellen, 
daß Magensaft von nur e i n e r Qualität sezerniert wird, was natür¬ 
lich nichts weniger als sicher, ja nicht einmal wahrscheinlich ist 2 3 * ): 
dann sind die Menge des abgeschiedenen Magensaftes, die Art der 
ilagenentleerung und der Gehalt des Mageninhaltes an basen- und 
säurebindenden Substanzen die ausschlaggebenden Faktoren für 
das, was man im „Mageninhalt“ findet. 

Das diagnostische Interesse konzentrierte sich in erster Linie 
auf das Verhalten der freien Salzsäure, jenes Überschusses des 
reinen Sekrets, der nicht in Form saurer Salze gebunden ist, wurde 
doch auf sein Fehlen anfangs die „chemische“ Diagnose des 
Carcinoms begründet! Sah man doch lange Zeit in dem Vorhanden¬ 
sein oder Fehlen der freien Salzsäure den Beweis für die „Suffi- 
cienz“ oder „Insufficienz“ der Magensekretion! 

In der Pathologie des Magencarcinoms hat seit den Beob¬ 
achtungen der Riegel’schen Klinik 8 ) die Untersuchung des so¬ 
genannten Salzsäuredefizits eine große Rolle gespielt, d. h. der Ge¬ 
samtmenge derjenigen Körper, die im Mageninhalt mit ungesättigten 
basischen Eigenschaften vorhanden sind. Ein solcher Mageninhalt 
ist wie bekannt, imstande, mehr oder weniger große Mengen von 

1) Rose, Arch. f. klin. Med. 95 p. 508. 

2) Vgl. Bickel, Arch. f. klin. Med. 89 p. 34. 

3) Honigmann und v. Noorden, Zeitsckr. f. klin. Med. 13 p. 87. Vgl. 

Cahn nnd v. Mering, Arch. f. klin. Med. 39 p. 233. 
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Salzsäure noch zu binden. Erst wenn die basischen Affinitäten 
gesättigt sind, tritt die Reaktion auf freie Säure auf. 

Ein solches Salzsäuredefizit ist bei der Fleischverdauung des 
Hundes fast immer vorhanden *), es bildet bei diesen also ein nor¬ 
males Vorkommnis. Cohn he im und Dreyfus bringen das mit 
dem größeren Reichtum des Hundemagensaftes an Pepsin in Zu¬ 
sammenhang. Es würde dadurch mehr Eiweiß in Lösung gebracht 
und so eine größere Menge von Salzsäure gebunden. 

Dieses Salzsäuredefizit findet sich nun bei Kranken mit Magen¬ 
beschwerden außerordentlich häufig nicht nur bei Carcinom, sondern 
bei den verschiedensten zum Teil recht harmlosen Zuständen und 
wir sehen es besonders häufig vorübergehend, so daß ein Kranker 
zuweilen Salzsäuredefizit hat, zuweilen nicht. 

Die Frage nach der Entstehung des Salzsäuredefizits beim Men¬ 
schen hat nicht mit der bekannten Schwierigkeit so vieler Magen¬ 
untersuchungen zu kämpfen, daß wir die Gesamtmenge des ab¬ 
gesonderten Magensaftes nicht kennen. Hier kommen wir voll¬ 
kommen mit der Untersuchung des Verhältnisses eines Teiles des 
Mageninhaltes aus. Allerdings ist dabei vorausgesetzt, daß wir bei 
Ausheberung des Magens Fundusinhalt von gleichmäßiger Zu¬ 
sammensetzung gewinnen. Der Inhalt des Antrum pyloricum ist 
nach S i c k ’ s Beobachtungen*) anders zusammengesetzt. Nimmt man 
an, daß die von Ellenberger, Grützner, Sick*) u. a. be¬ 
obachtete Schichtung der Speisen beim Menschen in ähnlicher 
Weise zustande kommt wie beim Hund, so könnte man a priori 
zweifeln bei Ausheberung einen gleichmäßig zusammengesetzten 
Fundusinhalt zu bekommen. Aus den Beobachtungen von Cohn¬ 
heim und Dreyfus wissen wir aber, daß die Schichtung wohl 
nur für bestimmte Arten vorwiegend trockener Nahrung gilt und 
daß das am Menschen zu diagnostischen Zwecken verwandte Probe¬ 
frühstück ebenso wie die Probemahlzeit sogar beim Hunde keine 
Schichtung entstehen läßt. 

Ein „Salzsäuredefizit“ kann zustande kommen durch zu geringen 
Gehalt des Mageninhaltes an Salzsäure o<Jer durch zu großen an 
säurebindenden Substanzen. Ersteres ist unwahrscheinlich für alle 
die Fälle, in denen eine hohe, auf Salzsäure zu beziehende Gesamt¬ 
acidität des Mageninhaltes vorhanden ist. Man hat sein Augenmerk 


1) 0. Cohnheim u. Dreyfus, Zeitschr. f. phys. Chemie 58 p. 67. 

2 ) Sick, An. f. klin. Med. 88 p. 201. Dort Literatur über die Schichtung 
des Mageninhalts. 
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auf die Menge der Basen gerichtet und Sahli vertritt direkt die 
Meinung, daß in erster Linie die Menge des gelösten Eiweißes be¬ 
stimmend sei für die Entstehung des Defizits. 1 ) Das ist auch die 
Vorstellung, die von Anfang an sich mehr oder weniger indirekt 
geltend machte. 

Den sicheren Nachweis, daß Eiweißmenge und Salzsäuredefizit 
in einer festen Beziehung zueinander stehen, vermochten wir nicht 
zu finden, und Professor Krehl forderte mich deswegen auf, der 
Untersuchung dieser Frage näher zu treten. Für die Ausführung 
der chemischen Bestimmungen durfte ich mich der Hilfe des Herrn 
Priatdozent Dr. Fi sch ler, für die Ausführung der klinischen Be¬ 
obachtungen der des Herrn Oberarztes Dr. Röhmer erfreuen. 

Zur Bestimmung des Säurebedingungsvermögens haben wir 
uns der allgemein gebräuchlichen Methode bedient; freie Salzsäure 
bzw. Salzsäuredefizit wurden mit Kongo, Gesamtacidität mit 
Phenolphthalein titriert. Nun unterliegen die Schlüsse, die man 
aus diesen Titrationen auf die Anwesenheit bestimmter Substanzen 
zu ziehen pflegt, erheblichen Bedenken, allein uns lag daran, gerade 
diese üblichen Schlüsse einer Kritik zu unterwerfen. Wir nahmen 
also an, daß in allen Fällen, in denen organische Säuren, vor allem 
Milchsäure nicht wesentlich in Betracht kamen, die mit Phenol- 
phtalein gefundene „Gesamtacidität“ auch der wirklich vorhandenen 
Salzsäure entsprach 4 ), daß die mit Kongo erhaltenen Werte der 
wirklich vorhandenen freien Salzsäure entsprachen. Um danach 
die gebundene Salzsäure, resp. das Säurebindungsvermögen der 
Magensäfte zu ermitteln, zogen wir in Fällen mit freier Salzsäure 
diese von der Gesamtacidität ab, in Fällen mit Defizit addieren 
wir dieses zur Gesamtacidität hinzu und nnnnen die so gefundenen 
Werte — vorläufig — „gebundene Salzsäure“. Das ist nicht möglich 
in den Fällen von Stagnation bei Carcinom. Da kommen so erhebliche 
Mengen von organischen Säuren z. B. von Milchsäure vor (bis 0,6 °/ 0 ) :l ), 
daß die Bestimmung der Gesamtacidität auch nicht mit annähernder 
Sicherheit einen Aufschluß über die Mengen der Salzsäure zu geben 
vermag. Für den carcinomatösen Magensaft zeigen sich auch noeli 
andere Schwierigkeiten wegen der Art der salzsänrebindenden 
Körper. Davon wird nachher die Rede sein. 

In dem langen Streit über das Verhalten der „freien Salzsäure“ 


lj Sahli, Lehrb. d. Untersuelmngsmeth. 5 Aufl. p 507. 

2) 0. Cohnheim, Physiologie der Verdauung 1908 p. 05. 

3) Cahn und v. Mering. Areh. f. klin. Med. 33 p. 251. 
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und deren „Verdeckung“ durch besondere Substanzen hatte sich 
schließlich ergeben, daß das im Magen gelöste Eiweiß der von der 
Schleimhaut abgeschiedenen Säure gegenüber als schwache Base 
wirkt *), sich salzartig an sie bindet und daß diese stark hydro¬ 
lytisch dissoziierten Salze 1 ) die üblichen Farbstoffreagentien nicht 
in der gleichen Weise beeinflussen, wie „freie Salzsäure“. Schon 
in den 80 er Jahren hatte man die Frage erwogen, ob und wieweit 
außer den Eiweißkörpern noch andere Basen für die Bindung der 
Salzsäure in Betracht kämen. Schon Bamberger hatte an Amine 
gedacht. 2 3 * ) Calin und v. Mering lehnten diese Gedanken ab, in¬ 
dem sie „beim Carcinom im Inhalte nicht mehr Ammoniak resp. 
substituierte Ammoniake fanden, als beim gesunden oder an Magen¬ 
geschwür usw. erkrankten Menschen“ (die Ammoniakbestimmungen 
wurden nach Schlösing ausgeführt). Indessen daran läßt sich 
doch nicht mehr festhalten. 

Unzweifelhaft kommt es für die Frage nach dem Umfang einer 
Salzsäurebindung durch Eiweiß, abgesehen von der Art, auf den 
Zustand der Eiweißkörper besonders die Stufe ihres Abbaues an. 
In dem Maße wie die Kerne der Aminosäure abgespalten werden, 
werden Aminogruppen frei. Also die gleiche Menge Eiw’eiß ver¬ 
mag recht verschieden viel Salzsäure locker zu binden, je nach¬ 
dem sie als Eiweiß oder in Form von Peptiden bzw. Aminosäuren 
in Erscheinung tritt. Man wird gewiß eine Reihe konstruieren 
können, vom genuinen Eiweiß bis zu den einzelnen Aminosäuren, 
in der das Salzsäurebindungsvermögen bezogen auf die gleiche 
Menge Stickstoff in dem Maße wächst, wie der Eiweißkern der 
Aminosäure aufgespalten ist. 8 ) 

Nun ist zweifellos das in dem Magen befindliche gelöste Ei¬ 
weiß in recht verschiedenem Zustande vorhanden. Es wird zur¬ 
zeit sehr schwer sein in das Einzelne gehende oder gar quantita¬ 
tive Vorstellungen mit irgendwelcher Sicherheit zu äußern. Im 
Magen des Hundes geht die Eiweißspaltung wahrscheinlich nur 
bis zu Gruppierungen, die man nach der Kiihne’schen Nomenklatur 


1) Moritz, Arcli f. klin. Med. 44 p. 277. S. Klemperer, Zeitschr. f. klin. 
Med. 14 p. 147. Spiro u. Pemsel. Zeitschr. f. physiol. Chemie 26. 0. Cohn- 
heim, Zeitschr. f. Biol. 33 p. 4Sf>, Cohiiheim u. Krieger, ebenda. W. Erb 
(unter 0. (’ o h n h e i m) ebenda 41 p. 1. 

2i Bamberger eit. nach Cahn u. v. Mering. 

3) Vgl. 0. Cohnheini, Zeitschr. f. Biul. 33 p. 481h Deut. Literatur. S. 

namentlich die Tabelle auf }>. 513. 
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als Peptone ansehen muß. 1 ) Bei Menschen mit geringeren Magen¬ 
störungen fand Emerson, 9 ) daß „im Dürchschnitt 50°/ o des in 
Lösung befindlichen Stickstoffes die Albumosenlinie überschritten 
haben und in Peptonen oder späteren Verdauungsprodukten vor¬ 
handen waren. Von letzteren waren durchschnittlich 16,9 % in 
Körpern enthalten, die von Phosphorwolframsäure nicht präzipitiert 
werden, also im sog. Rest“. 

Beim Magencarcinom mit Stagnation des Mageninhaltes geht 
der Abbau, wie wir durch sehr interessante Beobachtungen aus 
F. v. Müller’s Klinik wissen, offenbar viel weiter 8 ): Aminosäuren 
sind hier gefunden worden. Aber in all diesen Fällen fehlt über 
das quantitative der Prozesse jedes Urteil. Und für das, was 
uns hier beschäftigt, d. i. die Frage der Salzsäurebindung kommt 
es lediglich auf quantitative Verhältnisse an. 

Nun wird die ganze Sache wesentlich kompliziert durch den 
doch nicht allzuselten beobachteten Rückfluß von Pankreassaft in 
den Magen. 4 ) Dabei könnten im Darm gebildete Aminosäuren in 
den Magen gelangen und in Fällen, in denen der Salzsäuregehalt 
des Mageninhaltes geripg ist, oder durch das Natriumkarbonat der 
Dannsekrete noch herabgesetzt wird, würde das Trypsin wohl 
auch innerhalb des Magens zur Wirkung gelangen, und tiefere 
Abbauprodukte des Eiweißes erzeugen können. 

Somit sind die in Betracht kommenden Prozesse sehr kom¬ 
pliziert. Alle Fälle, in denen Galle oder Trypsin im Mageninhalt 
nachweisbar ist, müssen von unserer Betrachtung ausgeschaltet 
werden, weil bei ihnen Verhältnisse in Betracht kommen, die sich 
noch nicht übersehen lassen. Für die übrigen Fälle haben wir 
die Menge des im Mageninhalt gelösten Eiweißes mit der Kjel¬ 
dahr sehen Methode bestimmt und uns zunächst die Frage vor¬ 
gelegt, ob es in einer festen Beziehung steht zur Menge der ge¬ 
bundenen Salzsäure. 

Wie zu erwarten, hat sich diese Beziehung in pathologischen 
Fällen als eine überaus wechselnde herausgestellt. Um nun die 
Voraussetzung zu prüfen, daß diese Inkonstanz des Säurebindungs¬ 
vermögens pro mg Stickstoff auf dem verschiedenen Grade der Ei- 


1} Tobler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 45, vgl. Roseuberg, Zeitschr. f. 
klin. Med. 56 p. 447. 

2) Emerson, Arch. f. klin. Med. 72 p. 437. 

3) Emerson, 1. c., Fischer, Arch. f. klin. Med. 93 p. 98, Neubauer u. 
Fischer, ebenda 97 p.499. 

4) vgl. ßoldireff, Pflüg. Arch. 121 p. 13. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



154 


Castex 


Digitized by 


weißaufspaltung beruhe, haben wir auf den Rat des Herrn Dr.War- 
burg mittels der Methode der Formoltitrierung nach Sörensen 
die Menge der freien Aminogruppen bestimmt. 

Das Verfahren bestimmt direkt die Menge des freien Carboxyl 
und damit indirekt die der in Wirksamkeit tretenden Amino¬ 
gruppen. Wir gingen dabei von der üblichen Annahme aus, daß 
die Reaktion zwischen Salzsäure und freier Aminogruppe statt- 
fande analog der Bildung von Chlorammonium aus Ammoniak und 
Salzsäure. Wenn auch abschließende Erfahrungen über die Me¬ 
thode vielleicht noch fehlen, so kann sie bei der Abwesenheit von 
Ammoniak im Magen und bei ihrer Anwendbarkeit auf die hier 
wichtigen Diaminosäuren als für uns hinreichend genau gelten; 
handelt es sich doch darum, die Werte mit denen der Titration 
auf „freie Säure“ und „Gesamtacidität“ zu vergleichen, deren Ge¬ 
nauigkeit viel eher zu wünschen übrig läßt. 

Für unsere Beobachtungen war natürlich die Art der dar¬ 
gereichten Nahrung von großer Bedeutung. Wir haben mit dem 
gewöhnlichen Probefrühstück (50 g Weißbrot und 200 ccm Tee) 
und mit der gewöhnlichen Probemahlzeit, gearbeitet (200 g Beef¬ 
steak, 200 g Kartoffelbrei, 250 ccm Schleimsuppe) gearbeitet. Jenes 
wurde nach 45 — 50 Minuten, dieses nach 3 Stunden ausgehebert. 
100 ccm des Filtrates des unverdauten Probefrühstückes enthielten 
ca. 4 mg gelösten Stickstoff und banden 16 ccm 1 10 Normalsalz¬ 
säure. Das entspricht ziemlich genau anderen Erfahrungen, nach¬ 
dem das Salzsäuredefizit des Probefrühstückes bei 20 ccm 1 / 10 Nor¬ 
malsalzsäure steht. 200 g Kartoffelbrei der Probemahlzeit ent¬ 
hielten 1,79 g N und davon 31 mg als Aminosäuren. Also, wie 
man sieht, sind die Verhältnisse der Probemahlzeit sehr viel kom¬ 
plizierter ! 

Aus den Beobachtungen von Rose' 2 ) ergab sich, daß, wenn 
man den gleichen Menschen unter völlig gleichbleibenden äußeren 
Bedingungen untersucht, die Menge des gelösten Stickstoffes in 
nur recht engen Grenzen schwankt. Ebenso ist es mit der Gesamte 
acidität. Und selbst die Menge der freien Säure weist nur relativ 
geringe Schwankungen auf. Das alles gilt aber nur für wieder¬ 
holte Untersuchungen des gleichen Menschen. Immerhin sind 
auch hier am wenigsten konstant die Zahlen für freie Säure. Man 

1) Sürensen. Biuchein. Zeitsehr. 7 p. 45. Henriques u. Sörensen, 
Zeitsehr. f. phvsiol. Chein. ttO p. 2 . Vg*l. Malfatti, Zeitsehr. f. pbysiol. Chemie 
61 p. 499. 

2) Rose, Areh. f. kiin. Med. 95 p. 508. 
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hat also für sie direkt den Eindruck, daß sie über das Notwen¬ 
dige hinaus produziert wird und dann eben in schwankenden 
Mengen. 

Versucht man aber für die anderen Werte verschiedene Men¬ 
schen zu vergleichen, selbst wenn sie sich in ihren äußeren Ver¬ 
hältnissen nahestehen und unter gleichen äußeren Bedingungen 
untersucht werden, so schwanken die Zahlen doch schon erheblich. 
Und, wie schon Rose hervorhob, scheint jede Konstanz zu fehlen, 
sobald man die bei einev großen Anzahl von Kranken gefundenen 
Werte miteinander vergleicht. 

Wir stellten deswegen einige besondere Beobachtungen darüber 
an. ob gewissermaßen ein reichliches Angebot von Eiweiß die Menge 
des im Mageninhalt gelösten Eiweißes zu verändern imstande ist. Das 
ist unzweifelhaft bis zu einem gewissen Grade so. Wenn man die 
Tabellen von Rose durchsieht, so steigt die gelöste Stickstoff¬ 
menge deutlich in all den Fällen, in denen zu dem Probefrühstück 
hinzu noch Eiweiß gereicht wurde, z. B. Schinken, Eier oder Nutrose 
oder Tropon. Es waren dann, selbst wenn man die Möglichkeit in 
Anrechnung bringt, in den dargereichten Eiweißpulvern sei eine ge¬ 
wisse Menge direkt lösliches Eiweiß, die Zahlen für den gelösten 
Stickstoff unzweifelhaft hoch. Und bei 20 unserer Kranken mit 
guter Magenmotilität, denen nacheinander ein Probefrühstück und 
eine Probemahlzeit gegeben wurde, waren die durchschnittlichen 
Zahlen des gelösten Stickstoffes nach ersterem 142 nach letzterem 243. 
Aber im einzelnen liegen auch hier noch die Verhältnisse kom¬ 
pliziert. Wenn wir z. B. 100 g fein gehacktes gekochtes Eier¬ 
eiweiß allein aßen und in einem anderen Versuche 50 g des ge¬ 
wöhnlichen Weißbrotes allein, so waren die gelösten Stickstoff¬ 
mengen 150 und 120. Und nach Einnahme von schmackhaft zu¬ 
bereiteter Kartoffelsuppe und Grünsuppe, beide natürlich ohne 
Fleischbrühe nur mit Wasser und Suppenkraut gekocht, die mit 
je 100 g fein gehacktem gekochten Eiereiweiß versetzt waren und 
vortrefflich schmeckten, lagen die Verhältnisse noch verwickelter 
und zunächst unklarer. Die Kartoffeleiereiweißsuppe enthielt 155 mg 
gelösten Stickstoff in 100 ccm des Filtrates. Trotzdem bewegten 
sich in drei Versuchen dreier verschiedener Menschen alle Zahlen 
für den gelösten Stickstoff im Mageninhalt der 1 Stunde nach Ein¬ 
nahme der Suppe gewonnen wurde, unterhalb dieser Grenzen (124, 
146, 112). Also entweder wird dieses Eiweiß nur sehr langsam 
gelöst — oder und das ist das wahrscheinlichere — es wird zum aller¬ 
größten Teile unverdaut in den Darm geschafft. Wir vermochten 
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das leider nicht zu untersuchen, weil die Flüssigkeit in späteren 
Zeiten aus dem Magen verschwindet. Es scheint das sedimentierte 
Eiweiß längere Zeit zurückzubleiben, aber es gelingt nie Proben 
davon mit der Sonde zu erhalten. 

Gibt man eine Suppe, die aus Gemüsewasser mit 100 g ge¬ 
kochten fein gehacktem Eierklar besteht — sie schmeckt sehr gut 
und enthält nur 50 mg gelösten Stickstoff auf 100 g Filtrat — so halten 
sich die Werte des im Mageninhalt gelöst befindlichen Eiweißes 
durchaus wie nach Probefrühstück (15 mg N). Also die Frage, ob 
ein reichlicheres Angebot an Eiweiß eo ipso die Menge des gelösten 
Stickstoffs im Mageninhalt steigert, läßt sich noch nicht endgültig 
beantworten, sie bedarf noch weiterer Bearbeitung. Aber am 
Menschen ist nach Verabreichung einer Kost, wie er sie gewöhnt 
ist, mehr gelöstes Eiweiß da, wenn diese Kost eiweißreich ist. Ob 
hier vielleicht die Motilität eine Rolle spielt, wird nachher noch 
besprochen werden. Wir haben den Eindruck, daß auf die Menge 
des in Lösung gehenden Eiweißes auch besondere Verhältnisse der 
Magentätigkeit von Einfluß sind, insofern als die prozentischen 
Mengen des gelösten Stickstoffs auch für die gleichen Eiweißmengen 
unter verschiedenen Bedingungen stark schwanken können. 

Das läßt sich noch nicht sicher sagen, ob es am Menschen ge¬ 
lingt bei normaler oder annähernd gut erhaltener Motilität durch 
Darreichung ungewöhnlich reichlicher Eiweißmengen die freie Salz¬ 
säure gewissermaßen absichtlich verschwinden zu lassen, und ein 
Salzsäuredefizit künstlich zu erzeugen. Man weiß eben nicht, ob 
eine größere Menge zu verdauender Substanz, die in den Magen 
eintrat, explosionsartig zur Lösung gebracht wird. Wie scheint 
übernimmt der Magen immer nur eine gewisse Menge von Eiweiß 
gleichzeitig zur Verarbeitung, so daß das Gelöste des Mageninhalts 
immer nur eine Art von mittlerer Zusammensetzung hat — an 
Gesamtsäure, an freier Säure, an gelöstem Eiweiß. Somit würde 
für eine reichlichere Mahlzeit wahrscheinlich eine längere Zeit zur 
endgültigen Magen Verdauung notwendig sein, dies trifft nach allen 
vorliegenden Beobachtungen im allgemeinen zu. Daneben wäre 
auch eine häufigere Entleerung bei starker Saftabsonderung mög¬ 
lich, aber so daß die mittlere Zusammensetzung immer erhalten 
wird, daß also der Magen die gleiche Arbeit einmal schnell einmal 
langsam besorgt. Ob das zutrifft ist noch nicht zu sagen. Wahr¬ 
scheinlich übernimmt bei stärkeren Mahlzeiten der Darm einen 
größeren Teil der Arbeit. 

Nach der deutschen Literatur ist es, wie gesagt, eine still- 
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schweigende Annahme, daß eine Bindung der Salzsäure im wesent¬ 
lichen durch die im Mageninhalt gelösten Eiweißkörper stattfindet. 
Man würde auch eine Bindung von Salzsäure an ungelöstes Ei¬ 
weiß annehmen können. Sie findet sicher auch statt, aber die 
Verhältnisse werden dadurch offenbar nicht geändert, denn nach 
zahlreichen früher ausgeführten Beobachtungen ergibt eine Be¬ 
handlung des gesamten Mageninhaltes bezüglich der Salzsäure 
keine wesentlich anderen Verhältnisse, als die des Filtrates. Wir 
haben zur Sicherheit noch einige Beobachtungen über diesen Punkt 
angestellt und nach Probemahlzeit nochmals durch Verschieben der 
Sonde an drei verschiedenen Stellen des Magens Inhalt entnommen: 
Säure wie Stickstoffverhältnisse stimmten völlig überein. 

Tabelle 


freie Salzsäure 

Gesamtacidität 

Stickstoff. 

1. a) 30 

80 

20 

b) 30 

82 

25,6 

cj 31 

80 

25,9 

2. a) 22 

72 

20,5 

b) 20 

72 

20,5 

c) 20 

70 

20,3 


Französische Forscher haben die Beziehungen des gelösten 
Stickstoffes zur Salzsäure quantitativ untersucht. Meunier 1 ) 
fand eine feste Beziehung zwischen gebundener Salzsäure und ge¬ 
löstem Stickstoff, „um die Menge des Stickstoffes, der in 100 ccm 
Magensaft gelöst ist, in Milligramm anzugeben, genügt es, die 
Mengeder gebundenen Salzsäure 2 3 * ) mit 2 zu multiplizieren“. Winter 
und Gueritte 8 ) erkennen diesen Parallelismus nicht an und 
machen darauf aufmerksam, daß Meunier’s Annahmen den ver¬ 
schiedenen Aufspaltungszustand des Eiweißes nicht berücksichtigen. 

Bei dem Bestreben sich für die Erklärung der Entstehung des 
Salzsäuredefizits ein Urteil zu verschaffen über die quantitativen 
Beziehungen zwischen Salzsäure und gelöstem Stickstoff handelt es 
sich nur um ein Verhältnis zwischen Stickstoff und derjenigen Art 
von Salzsäure, die mittels der Farbstoffe Phloroglucin oder Congo 
untersucht als „nicht freie“ als gebundene bezeichnet wird. 

Die freie gewissermaßen „überschüssige“ Salzsäure über deren 

1) Meunier, C. r. sc. biol. 1902 p. 601. 

2) Nach Ewald’s Nomenklatur. 

3) Winter et Gueritte, C. r. soc. biol. 1902 p. 922, vgl. Hay ein, W inter 

et Pulloise, Presse medicale 1900 Nr. 97, 24. Nov., p. 354. 
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diagnostische wie physiologische Bedeutung die Anschauungen zu 
Zeiten weit auseinandergingen, hat, wie allerseits angenommen 
wird, keine Beziehung zur Menge der gelösten Substanzen. Auch 
nach unseren Beobachtungen fehlt jede direkte Beziehung. Es ist 
vielfach die Auffassung geäußert worden, daß eine Art von Re¬ 
gulation den Mageninhalt immer auf eine gewisse Höhe der Ge¬ 
samtacidität und der freien Säure einstellte. Das ist gewiß nicht 
richtig. Vielleicht am besten erweisen das die Verhältnisse beim 
Hund. Nach der gleichen Probemahlzeit, nach der der Mensch 
immer freie Säure zeigt, hat er zwar eine hohe Gesamtacidität, 
aber in der Regel oder wenigstens sehr häufig, keine freie Säure, 
während nach dem Probefrühstück die Verhältnisse genau so sich 
gestalten, wie am Menschen 1 2 ), also freie Säure auftritt. 

Immerhin zeigen die Versuche die unter gleichmäßigen Be¬ 
dingungen angestellt werden, doch auch in diesem Punkte recht 
gleichmäßige Bedingungen. Bei Rose’s gesunden Leuten hielt 
sich die Gesamtacidität bei 45, die freie Säure etwa bei 19, der 
gelöste Stickstoff bei 14 mg in 10 ccm, die gebundene Salzsäure 
bei 26. Also die freie Salzsäure zeigt die schon oft als mittlere 
angegebenen Werte und eine gewisse Konstanz macht sich beson¬ 
ders dadurch bemerkbar, daß eben auch die extremen Zahlen sich 
nur wenig von diesen Mittelzahlen entfernen. Bei den Japanern 
ist die Gesamtacidität relativ niedrig, nicht aber der Wert für 
freie Säure. 5 ) Ob in Deutschland regionäre Verschiedenheiten der 
Säureverhältnisse des Magensaftes Vorkommen, ist noch ganz unsicher. 

Wie schon oben erwähnt, muß ein Salzsäuredefizit auf der 
Anwesenheit einer abnorm großen Menge säuregieriger Substanzen 
beruhen. Eine Voraussetzung zu dieser Annahme würde sein, daß 
die locker gebundene Salzsäure in den Fällen mit freier Salzsäure 
der Menge dieser Substanzen parallel geht. 

Da ergibt sich nun zunächst für alle unsere Kranken, die über¬ 
haupt überschüssige Salzsäure im Mageninhalt haben, ein recht 
weitgehender Parallelismus zwischen Mengen der gebundenen Salz¬ 
säure und Mengen des gesamten gelösten Stickstoffes z. B. im 
Durchschnitt ist nach Probefrühstück bei sämtlichen normalen 
Leuten Rose’s auf 100 gebundene Salzsäure 52mg N gelöst, bei 


1) Coliukeim u. Drevfus, Zeitschr. f. physiol. Chem. 58 p. 50. 0. Cohn- 
heini u. F. Marchand, Zeitschr. f. physiol. Cliein. 63 p. 41. 

2) Yukawa, Areh. f. Verdauunirskrankh. 13 p. 523. 
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unseren Kranken mit freier Salzsäure, bei denen wir eine gute 
Motilität voraussetzen konnten. 

Das sind also zweifellos Werte, die recht nahe beisammen 

liegen. Denn Zahl und Größe der Fehlerquellen bei so vielfachen 

Untersuchungen sowie sie am Krankenbett ausgeführt wurden, 
schließt natürlich immer eine gewisse Unsicherheit der Resultate 
in sich. 

Man darf also sagen, bei gesunden Menschen und bei Magen¬ 
kranken, die freie Salzsäure im Mageninhalt haben, besteht für 

große Zahlen ein weitgehender Parallelismus zwischen der Menge 
der gebundenen Säure und der Menge des gelösten Stickstoffes. 

Dieser Parallelismus zeigt sich also zunächst bei Durchschnitts¬ 
zahlen. Vergleicht man nun die Einzelfälle, gewissermaßen von 
Fall zu Fall, so ergeben sich größere Differenzen. Wir sind dann 
diesen einzelnen nachgegangen und sahen, daß zwei Momente Ab¬ 
weichungen von den Durchschnittswerten verursachen. Einmal das 
Zurückfließen von Darminhalt in den Magen. Wir ließen deshalb 
alle Fälle, in denen ein solches stattfand, für unsere Betrachtung aus. 
Es muß aber auch erst besonders untersucht werden, in welcher Art 
und welchem Umfang die Magenverdauung durch das Eindringen von 
Galle, Pankreassaft und Produkten der Darm Verdauung beeinflußt 
wird. Weiß man doch gar nicht, aus welcher Tiefe der Darminhalt 
zurückfließt. Und das zweite sind — wir können es vorläufig nicht 
anders ausdrücken — Unregelmäßigkeiten der Lebensführung. Rose 
hat schon darauf hingewiesen, wie durch solche die gesamte 
sekretorische Funktion des Magens beeinflußt werden kann. Wir 
haben nun eine Reihe von Beobachtungen an poliklinischen Kranken 
aosgeführt, Leute, die heute in unsere Ambulanz kamen, hier aus¬ 
gespült wurden bis das Spülwasser rein aus dem Magen abfloß 
und dann ihre Probefrühstück erhielten. Wir wissen weder wie 
sie am Tage vorher, noch wie sie am Tage der Reise gelebt haben. 
Da bei diesen gerade große Unregelmäßigkeiten vorkamen, so haben 
wir auch diese Fälle ausgeschaltet. 

Sick hat außerdem darauf aufmerksam gemacht, 1 ) daß die 
Magensekretion sich anders verhält, wenn eine erschöpfende Tätig¬ 
keit vorausgeht. Die Untersuchung ambulanter Kranken sei schon 
deshalb nicht zweckmäßig. Auch am Hunde fand 0. Cohnheim 
die Magenentleerungszeit durch kurze Zeit vorhergehende Aus¬ 
spülungen beeinflußt. 


1) Sick, Arch. f. klin. Med. 88 p. 218. 
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Unseren Kranken wurde heute der Magen nüchtern untersucht 
War er leer, so erhielten sie direkt das Probefrühstück. Wenn 
Speisereste vorhanden waren, so wurde er erst leer gespült. Die 
Probemahlzeit wurde dem gleichen Kranken am gleichen Mittag 
gegeben. 

Wie lassen sich nun die Fälle erklären, bei denen im einzelnen 
die Zahlen für die Menge der säureaviden Substanzen und dem ge¬ 
lösten Eiweiß auseinandergehen? Die Art desEiweißes konnte 
an sich ja natürlich von Bedeutung sein. Diese Möglichkeit fällt 
für unsere Beobachtungen weg, weil wir allen Kranken die gleiche 
Art des Probefrühstücks mit dem gleichen Brot gaben. Ferner 
wäre daran zu denken, ob nicht eine in verschiedenen Fällen ver¬ 
schieden weit gehende Aufspaltung des Eiweißes in Betracht kommt 
(vgl. oben p. 152). Auch aus diesem Grunde haben wir alle die¬ 
jenigen Fälle für unsere Betrachtung ausgelassen, bei denen Trypsin 
im Mageninhalt nachweisbar war, welche also im Magen Darm¬ 
bestandteile enthielten. Ferner wurde bei einer großen Zahl unserer 
Kranken der Mageninhalt mit der Formolmethode untersucht. In 
der großen Tabelle finden sich die Zahlen für den mittels dieser 
Methode bestimmten Stickstoff. Man sieht sofort, wie niedrig seine 
Werte sind, die Höhe des in 100 ccm Mageninhalt gelösten Ei¬ 
weißes wird, wenn man die Werte des Formolstickstoffes abzieht, 
nicht merklich geändert. Wir haben die Formolwerte für eine 
große Zahl von Kranken untersucht, für solche ohne, solche mit 
Säuredefizit. In den Tabellen sind die Einzelwerte vermerkt. Nie 
haben sich Zahlen ergeben, die quantitativ ins Gewicht fallen. 

Also ist die Vorstellung, daß die Menge der freien Amino¬ 
gruppen zur Salzsäurebindung in Beziehung stehe, jedenfalls für die 
Verhältnisse des Magensaftes abzulehnen. Selbst in den günstig¬ 
sten Fällen ergibt die Berechnung, daß auf etwa eine freie Amino¬ 
gruppe ca. 17 Moleküle gebundener Salzsäure kommen. Wie also 
die Salzsäure an das Eiweiß und seine Spaltungsprodukte gebunden 
wird, muß dahingestellt bleiben, sicher ist nur, daß sie nur zum 
geringsten Teil an freie Aminogruppen gebunden sein konnte. 
Dies Resultat steht im Einklang mit der Angabe Sörensen’s 1 ), 
daß bei der Pepsinspaltung überhaupt verhältnimäßig sehr wenige 
Peptidbindungen gelöst, also auch wenige NH,-Gruppen frei werden. 

Man hat den Eindruck, daß der gesunde Magen mit einem 
Minimum von Gesamtacidität auszukommen sucht und das Bestreben 


1) Biochem. Zeitsehr. 45, 1907 p. 64. 
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hat, seinen Inhalt möglichst bald dem Darm zu übergeben. Könnte 
nun eine Störung der Motilität Einfluß haben auf die Beziehung 
zwischen gebundener Salzsäure und gelöstem Stickstoff? Das könnte 
dann der Fall sein, wenn man annehmen würde, daß man mit der 
Sonde aus verschiedenen Teilen des Fundus verschiedenen Inhalt 
aspiriert, und daß bei Kranken die Durchmischung des Speisebreies 
im Fundus eine andere sei als bei gesunden Menschen. 

Beim Hund stellen sich die Physiologen die Wirksamkeit des 
Fondus nach Art einer Druckblase vor. Ob das aber für den 
Menschen gilt, möchte uns doch wieder zweifelhaft erscheinen. 
Sick sah jedenfalls bei der Tätigkeit des Fundus andauernd Druck¬ 
schwankungen, und es muß doch daran erinnert werden, daß man 
bei stärkeren Ektasien des Magens infolge von Pylorusstenose 
immer lebhafte Bewegungen der Funduswände sieht. Wenn der 
Fundusinhalt an verschiedenen Stellen die größte Gesamtmenge 
der gelösten Eiweißkörper und an anderer die stärkste Salzsäure¬ 
konzentration hat, so könnte eine Gewinnung von Inhalt aus ver¬ 
schiedenen Partien wechselnde Resultate dadurch ergeben, daß 
Motilitätsstörungen eine mittlere Durchmischung nicht zustande 
kommen lassen. Aber bei der Art des gewöhnlichen Probefrüh¬ 
stückes und der üblichen Probemahlzeit ist die Durchmischung des 
Fundusinhaltes eine günstige, wie schon Cohnheim und Drey- 
fus für den Hund bewerteten. Beim Menschen ist durch Sick fest¬ 
gestellt, daß der Inhalt des Fundus und des Antrum pyloricum 
eine verschiedene Beschaffenheit haben. Das kam für unsere Be¬ 
obachtungen nicht in Betracht, weil es sich hieraus lediglich um 
den Fundus handelte. Wir haben (vgl. p. 157) nochmals eigens 
festgestellt, daß, wenn man die Sonde im Magen hin- und her¬ 
schiebt und von drei verschiedenen Stellen den Fundusinhalt 
nimmt, Unterschiede in dieser Zusammensetzung nicht gefunden 
wurden. Allerdings ist es gewiß richtig, sich nicht mit einigen 
Kubikzentimetern Mageninhalt zu begnügen 1 ), sondern zur Sicher¬ 
heit, wenn irgend möglich, immer eine größere Menge zu gewinnen. 

Wie ist es nun in den Fällen, in denen ein Salzsäuredefizit 
tatsächlich eine Insufficienz der Magenfunktion irgendwelcher Art 
anzeigt? 

Wir trennen die Carcinomfälle von den Kranken ohne Carci¬ 
nom. Bei Carcinom liegt offenbar die Sache verwickelt und 
vorerst noch nicht klar übersehbar. Wenn sich ein Carcinom am 


1) Vgl. Bartenstein, Berl. klin. Wochensclir. 1905 Nr. 33. 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 
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Magen entwickelt, so scheinen in der Art der Bewegungen doch 
in der Regel Veränderungen einzutreten. Wir wissen ja noch 
nicht, worauf das Rücktreten von Danninhalt beruht, aber die 
Kranken mit Carcinom haben außerordentlich häufig Trypsin im 
Magen. 1 ) Sie haben fast immer Stagnation mit Entstehung von 
organischer Säuren. Cahn und v. Mering haben bis 6°/ 00 Milch¬ 
säure gefunden. Über die Mengen anderer Arten von Fettsäuren 
haben wir keine Vorstellung, d. h. bei den Kranken mit Carcinom 
ist man nicht berechtigt, die Bestimmung der Gesamtacidität auf 
Salzsäure anzurechnen. Wie die Arbeiten aus der v. Müll er'sehen 
Klinik zeigen, findet gerade beim Carcinom der tiefe Abbau des 
Eiweißes statt. Allerdings ist nach den Ergebnissen der Formol- 
titrierung die Menge tiefer Spaltungsprodukte des Eiweißes, die 
sich nach Probefrühstück und Probemahlzeit im Mageninhalt Car- 
cinomatöser findet, nicht besonders groß, wenn vor der Nahrungs¬ 
aufnahme eine Reinspülnng stattgefunden hatte. Jedenfalls aber 
kann bei Magencarcinomen durch veränderte Motilität, herab¬ 
gesetzte Sekretion, abnorme Zersetzungen, und Rückfluß von Darm¬ 
inhalt eine große Komplikation der Erscheinungen gegeben sein 
und sie ist häufig gegeben. 

Nach Probefrühstück haben wir beiMagencarcinom etwa mitt¬ 
lere Mengen gelösten Stickstoffes und eine mittlere Gesamtacidität 
Ist freie Salzsäure vorhanden, so liegt deren Menge ebenfalls in 
den mittleren Grenzen und ebenso das Verhältnis von gebundener 
Salzsäure und gelösten Stickstoff. Tritt schon nach Probefrühstück 
ein Salzsäuredefizit auf, so liegt die gelöste Stickstoffmenge tief 
(80 mg), die Gesamtacidität ist sehr niedrig (im Durchschnitt 11). 
Das Defizit ist schon ziemlich groß (24). Selbst wenn man die 
Gesamtacidität als Maß für die Menge der abgeschiedenen Salz¬ 
säure benutzt, was hier nicht einmal richtig sein würde, ist im 
Vergleich zur Menge des gelösten Stickstoffes viel zu wenig (ge¬ 
bundene) Säure da. Also auch auf diesem Wege läßt sich eine 
erhebliche Insufficienz der Schleimhautsekretion annehmen. 

Man könnte den Einwand machen, daß es etwas Mißliches 
habe, aus dem prozentuarischen Gehalt an Salzsäure auf eine 
Herabsetzung der Sekretion zu schließen. Wir haben aber leider 
keine so sicheren Mittel wie in den Pawlow’schen oder Cohn¬ 
heim'sehen Tierversuchen die Gesamtmenge des Sekrets zu be¬ 
stimmen. Es ließe sich hier natürlich entgegnen, daß große Mengen 


1) Vgl. Graefe u. Röhmer, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 44 p. 239. 
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eines verdünnten Mageninhaltes in den Darm entleert werden und 
deswegen trotz prozentuarischer Salzsäurearmut die Gesamtgröße 
der Abscheidung nicht niedrig zu sein braucht. Aber für die Ver¬ 
dauung kommt es auf die Konzentration an. Wir sehen sonst 
immer, daß der Magen bestimmte Konzentrationen zu schaffen 
sucht. So ist schon bei den Carcinomen der Schluß auf eine In- 
sufficienz der Abscheidung berechtigt und wird wohl auch all¬ 
gemein geteilt. 

Groß ist dann die Gesamtmenge der säurebindenden Substanzen, 
die man erhält, wenn Gesamtacidität und Salzsäuredefizit zusammen¬ 
gezählt werden. Setzen wir diese Summe zur Menge des gelösten 
Stickstoffes in Beziehung, so ist letzterer auffallend gering. D. h.: 
Es ist nach dem früher Gesagten nicht wahrscheinlich, daß die 
abnorme Bindung der Salzsäure lediglich auf dieser Bindung an 
die Eiweißkörper beruht, selbst wenn man die verschiedene Tiefe 
der hydrolytischen Spaltung in Betracht zieht. 

Der Mageninhalt nach Probemahlzeit hat bei diesen klinisch 
oder anatomisch ganz sicheren Carcinomen auffallend schwankende 
Werte für die Menge des gelösten Stickstoffes ergeben, in der Mehr¬ 
zahl der Fälle aber solche, die über, zum Teil weit über dem Durch¬ 
schnitt liegen. Die Gesamtacidität ist, selbst wenn man in An¬ 
rechnung bringt, daß doch meist reichlich Milchsäure vorhanden 
ist. im Vergleich zu ihnen oft relativ niedrig. Also die Störung 
der Salzsäureabscheidung zeigt sich hier im höchsten Maße. Dabei 
bestehen sehr große Salzsäuredefizits. Rechnet man diese wiederum 
mit der Gesamtacidität zusammen, so ist zwischen Menge des ge¬ 
lösten Stickstoffes und Menge der säurebindenden Substanzen wieder 
eine große Differenz da. 

Es folgt nun eine recht große Gruppe von Kranken, bei denen 
ein Salzsäuredefizit beobachtet wurde und mit allergrößter Sicher¬ 
heit eine Neubildung ausgeschlossen werden konnte. Die Diagnose 
dieser Zustände bewegen sich teils um die sogenannten chronischen 
Katarrhe herum, teils liegen ausgesprochene nervöse Dyspepsien 
vor; letztere bilden die große Mehrzahl der Fälle. Immer trat das 
Defizit auf nach Probemahlzeit, verhältnismäßig selten auch schon 
nach dem Frühstück. Bei diesen finden sich häufig sogar ganz 
normales Verhalten und mittlere Verhältniszahlen: also das so¬ 
genannte Glucinski’sche Phänomen ist hier voll ausgebildet, 
wiederum ein Beitrag dazu, wie wenig dieses ein Carcinom anzeigt. 

Es ist vielleicht am einfachsten, zunächst von der Unter¬ 
suchung der Verhältnisse nach der Probemahlzeit zu sprechen, weil 

11* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



164 


Castex 


diese die nächsten Vergleiche mit dem beim Carcinom beobachteten 
geben. 

Die Zahlen für den gelösten Stickstoff halten sich hier in den 
Grenzen der Norm. Die Gesamtacidität liegt entschieden unter 
der mittleren Zahl. Rückfluß von Darminhalt ist sehr selten — 
wir haben die Fälle, in denen er eingetreten war, wieder aus¬ 
gelassen. Die Gesamtacidität (hier das gleiche wie „gebundene 
Salzsäure“) ist geringer als bei der Gruppe von Fällen, bei denen 
ein Defizit überhaupt nicht zustande kommt (hier 61 dort 93). 
Wenn man nun aber in Betracht zieht, daß hier doch alle Säure 
gebunden ist, weil ja die freie Säure fehlt, wenn man also hier die 
Gesamtacidität mit der gebundenen Säure dort vergleicht, so kommt 
man auf fast gleiche Zahlen (61). 

Das was aber auch hier ebenso wie bei den Carcinomkranken 
fundamental anders ist, das ist, daß außerdem, wie durch das Salz¬ 
säuredefizit erwiesen wird, noch eine gewisse Menge von Substanz 
da ist, die Säure bindet im durchschnittlichen Werte von 30 ccm 
HCl 

normal ^ auf 100 ccm Mageninhalt. Rechnen wir das wieder 

zur Gesamtacidität hinzu, indem wir so gewissermaßen die Salz¬ 
säure, die fehlt, als gebunden ansehen, so ist für die Gesamtmenge 
von Substanz, die Salzsäure zu binden imstande wäre, auffallend 
wenig gelöster Stickstoff da. Das ist hier genau so wie 
beim Carcinom. 

Nach Probefrühstück verhalten sich diese Fälle verschieden. 
Bei der einen Gruppe findet sich noch freie Salzsäure. Dann liegen 
alle Werte sehr ähnlich wie bei unseren Kranken ohne Salzsäure¬ 
defizit und wie in der Norm. Die Durchschnittszahl für freie Salz¬ 
säure ist 21, Gesamtacidität 46. Die gebundene Säure beträgt 25, 
der gelöste Stickstoff 12, der prozentarische Stickstoff 48. Also 
lauter Werte, die sich sehr nahe um die Werte der Gesunden und 
der anderen Magenkranken mit freier Salzsäure herumgruppieren. 

Bei einer zweiten Gruppe ist schon nach Probefrühstück ein 
Defizit da. Dann ist der Stickstoffwert niedrig (84). Die Gesamt¬ 
acidität 10. Rechnet man aber auch hier wieder, wie oben be¬ 
schrieben und begründet, die Größe des Salzsäuredefizits, die hier 
19 beträgt, mit der Gesamtacidität zusammen, so bekommen wir 
wieder ähnliche prozentarische Stickstoff werte (29) wie bei Carcinom 
unter gleichen Verhältnissen. 

Somit ergibt sich, daß immer dann, wenn überhaupt eine 
Magensekretion in Gang und die Produktion von freier Salzsäure 
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zustande kommt, ein im großen und ganzen recht festes Verhältnis 
zwischen der Menge des gelösten Eiweißes und der Menge von 
gebundener Salzsäure zu finden ist. Man dürfte kaum fehlgehen 
in der Annahme, daß hier die lockere Bindung der Salzsäure tat¬ 
sächlich nur eben auf dieses gelöste Eiweiß zu beziehen ist. Tiefere 
Aufspaltungen des Eiweißes spielen hier keine quantitativ irgend¬ 
wie in Betracht kommende Rolle. Die relativ geringfügigen Diffe¬ 
renzen, die sich in einzelnen finden, lassen sich vorerst durch die 
Fehlerquellen der verhältnismäßig groben Methoden erklären. Das 
gleiche gilt für bestimmte funktionelle Zustände des Magens. 
Für anatomische nur indirekt, nämlich insofern, als sie den be¬ 
stimmten funktionellen entsprechen. So bieten auch Carcinom- 
kranke die gleichen Verhältnisse, wenn ihr Magen noch gewisse 
funktionelle Tätigkeiten aufweist. 

Ganz anders aber liegen die Verhältnisse dann, wenn die 
Sekretion nicht so zustande kommt, daß freie Salzsäure auftritt, 
und wenn, wie es dann meist der Fall ist, ein Salzsäuredefizit sich 
findet. Dann ist die Menge des gelösten Eiweißes nicht besonders 
hoch und sie reicht nicht aus, um, wenn man die Vergleichs werte 
des gesunden Menschen und der übrigen Kranken heranzieht, das 
Vorhandensein der relativ großen Mengen der basisch wirksamen 
Körper, die eben das sogenannte Salzsäuredefizit ausmachen, zu 
erklären. 

Also die Erklärung der Entstehung dieses Defizits 
kann zurzeit sicher nicht allein in zu großen Mengen 
gelösten Eiweißes gesehen werden. Gewiß spielt dieses 
gelöste Eiweiß dabei eine Rolle. Denn, wie gesagt, die Menge 
dieses Eiweißes ist nicht wesentlich verändert, wogegen die pro¬ 
zentarische Menge abgeschiedener Salzsäure viel zu gering ist. 
Aber eine Bindung der Salzsäure durch gelöstes Eiweiß ist weder 
das einzige noch das maßgebende Moment für die Erklärung des 
Salzsäuredefizits. 

Wenn wir nochmals auf unsere Erörterung p. 151 zurückkommen 
und uns erinnern, daß wir „gebundene Salzsäure* 4 genannt haben 
die Werte „Gesamtacidität — freie Salzsäure“ resp. „Gesamtacidität 
-f Salzsäuredefizit“, so ergibt sich, daß die Disharmonie zwischen 
Stickstoffmenge und Bindungsvermögen vorwiegend zum Vorschein 
kommt bei den Werten „Gesamtacidität -j- Salzsäuredefizit“. Wollen 
wir in diesen Fällen nicht rekurrieren auf die tiefergehende oder 
andersartige Aufspaltung der Eiweißkörper, so liegen zur Erklärung 
des Mißverhältnisses doch noch mannigfache Möglichkeiten vor, die 
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den Gegenstand weiterer Untersuchungen bilden sollen. Erwähnt 
sei nur, daß die vielfach gemachte Annahme, daß man in der Mehr¬ 
zahl auch der pathologischen Fälle mittels Phenolphtalein die vor¬ 
handene Salzsäure (freie + gebundene) bestimmen könne, der Kritik 
noch sehr bedarf. Hier kommen vor allem die von Volhard 1 ) 
angenommenen schwach sauren Spaltungsprodukte des Eiweißes und 
die Vermehrung der Phosphate, die von von Tabora*) für viele 
pathologische Mageninhalte gefunden hat, in Betracht. 


1) Münch, med. Wochenschr. 1903 Nr. 60. 

2) Zeitschr. f. klin. Medizin 56, 1905 p. 369. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Düsseldorf. 

Zur Kenntnis des Morgagni-Adams-Stokes'schen 
Symptomenkomplexes nnd seiner Differenzierung im 
Elektrokardiogramm. 

Von 

Prof. Dr. Aug. Hoffmann. 

(Mit 10 Kurven.) 

Der eigentümliche Symptomenkomplex, welcher zuerst von 
Morgagni, später von Adams und Stokes beschrieben ist, besteht 
aus folgenden Kardinalsymptomen: 1. Verlangsamung des Pulses, 
2. Störung der Atmung und 3. Anfällen von Schwindel, Bewußtlosig¬ 
keit oder Krämpfen. Mit der Entdeckung der muskulären Atrio- 
Ventrikularverbindung durch His und mit dem durch ihn zuerst 
experimentell gebrachten Nachweis, daß eine Durchschneidung dieser 
Muskelbrücke eine Dissoziation von Vorhof und Kammertätigkeit 
zur Folge hat, wobei die Kammer in einem erheblich verlangsamten 
Rhythmus schlägt und mit dem von ihm andererseits gebrachten 
klinischen Nachweis, der in einem einschlägigen Fall durch Aufnahme 
von Venen- und Arterienpuls erbracht wurde, daß Dissoziation zwischen 
Vorkammer und Kammer Ursache des M-A-St.-Symptomenkomplexes 
sein kann, trat diese Affektion in den Vordergrund des klinischen und 
pathologisch-anatomischen Interesses. Wenngleich inzwischen schon 
eine größere Anzahl sowohl klinisch wie anatomisch gut beobachteter 
Fälle von Dissoziation mit M-A-St.-Symptomenkomplex vorliegen, so 
ist doch diese Zahl zu gering, um alle sich aufwerfenden Fragen 
endgültig zu beantworten. Insbesondere ist die neue Untersuchungs¬ 
methode der Elektrokardiographie nur in ganz vereinzelten Fällen zur 
Anwendung gebracht — so in einem Falle von Einthoven, 1 ) einem 
weiteren von Fr. Pick 2 ) und einem dritten von F. Kraus 8 ) und 

1) Le Telecardiogramme. Arch. intern, de Physiol. Yol. IV, 1906/7 p. 132. 

2) Yerhandl. d. Kongr. f. inn. Med. 

3) Yerhandl. d. Gesell, deutscher Xaturf. u. Ärzte 190K. 
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einem vierten von Nicolai 1 2 3 ) sowie einem weiteren von Bon di — 
ohne daß bisher der Obduktionsbefund eines so untersuchten Falles 
vorliegt. Andererseits haben die anatomischen Untersuchungen der 
znr Obduktion gekommenen Fälle, bei denen Herxheimer und 
Kohl*) unter 30 veröffentlichten nur 25 mikroskopisch untersuchte 
Fälle feststellten, von denen wiederum nur 19 Fälle eine genauere 
Feststellung der Störung ermöglichten, das Krankheitsbild zwar weiter 
geklärt aber noch manche Fragen offen gelassen. Denn es fand 
sich nur in einem Teil derselben eine vollständige Kontinuitäts¬ 
trennung, in einem anderen eine nur teilweise Unterbrechung des 
atrioventrikulären Leitungssystems. 

Aschoff-Nagayo 8 ) teilen den M-A-St.-Symptomenkomplex 
in folgender Weise ein: 


Klinisch. 


11 . 


A. Kardiale 
Form(Adams- 
Stokes’scher 
Typus). 


2 . 


B. Neurogene 
Form (Mor- 
gagni’scher 
Typus). 


3. 

4. 


Reizleitungstypus: 

a) Schwere Form: Vollkommene 
Dissoziation. 

b) Leichte 1 Unvollkommene Disso- 
Form. ziation, Kammer- 

Muskulärer systolenausfall,Brady- 
Typus. ) kardie. 

Zentraler Typus: Bradykardie, 
Nebenerscheinungen, keine Disso¬ 
ziation. 

Peripherer Typus: Bradykardie, 
keine Dissoziation. 


Ohnmachts¬ 
anfälle oder 
Krampfan¬ 
fälle, Atem¬ 
beschwerden. 


Anatomisch. 

1. Bei a) vollkommene Zerstörung des His’schen Bündels durch 
Schwiele, Gummi, verkalkte Knoten usw. 

Bei b) Schädigung des His’schen Bündels durch entzündliche 
Infiltration, Lipomatose, kleinere Schwielen usw. 

2. Fettige Degeneration, ausgedehnte Schwielenbildungen des 
Herzmuskels usw. 

3. Gummi, Tumor, Blutungen, Atherosklerose, Druck seitens des 
Knochens usw. im Bereich des verlängerten Markes. 

4. Verletzung, Kompression des Vagus durch Tumor usw. 

1) Deutsche med. Wochenschr. 1909 p. 2252. 

2) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 98. 

3) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 67, 1909 p. 495. 
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Sie unterscheiden demnach zwischen einem neurogenen und 
kardialen Typus. Die Dissoziation kommt dabei nur dem kardialen 
Typus zu. 

Ich war in der Lage, im letzten Jahre 4 Fälle des M-A-St- 
Symptomenkomplexes zu beobachten, deren genaue graphische und 
elektrokardiographische Untersuchung teilweise durch Monate hin¬ 
durch möglich war und von denen einer zur Obduktion kam. Die¬ 
selben scheinen mir für die klinische und pathologische Beurteilung 
einerseits aber auch für die Therapie andererseits nicht ohne Be¬ 
lang zu sein, weshalb ich sie in folgendem kurz mitteile. 

1. Herr L., 65 Jahre alt, Heredität o. B., Kaufmann, 4 Kinder 
leben, selbst stets gesund; früher Soldat; hatte jahrelang anstrengende 
geistige Tätigkeit und bemerkte 1909 im April zum ersten Male, daß 
ihm beim Gehen auf der Straße plötzlich schwindelig wurde. Diese 
Schwindelanfälle wiederholten sich in den folgenden Monaten mehrfach. 
Im Juli trat auf der Straße plötzlich eine schwere Bewußtseinsstörung 
ein, so daß er für eine Viertelstunde vollständig ohnmächtig wurde. In 
der Folgezeit traten vielfach noch leichtere Schwindelanfalle, die teilweise 
mit Aufhebung des Bewußtseins einhergingen, auf. Er fühlte fortwährend 
eine Schwere im Kopf und war seiner eigenen Angabe nach ganz konfus. 
Lähmungen der Extremitäten traten nicht auf. Er lag wochenlang 
zu Bett. 

Am 12. Juni 1909 sah ich den Patienten zum ersten Male und 
konstatierte folgenden Befund: Der mittelgroße Mann lag in halbauf- 
gerichteter Stellung im Bett, die Gesichtsfarbe war blaß, er machte einen 
ängstlichen Eindruck, die Pupillen waren gleich weit und reagierten nor¬ 
mal. Am Kopf war nichts Besonderes. Die Perkussion der Lungen 
ergab nichts Besonderes. Die Herzdämpfung war nicht vergrößert. Die 
Herzaktion war außerordentlich verlangsamt: 36—45 unregelmäßige Schläge 
in der Minute. Die genaue Inspektion am Halse ließ keine zwischen¬ 
liegenden Jugularvenenpulse erkennen, auch am Halse waren nur 36 Pul¬ 
sationen zu zählen. Der Puls war dabei voll; das Arterienrohr fühlt 
sich etwas hart an. Die Auskultation ergab am Herzen reine Töne, 
der zweite Pulmonalton, ebenso der zweite Aortenton waren etwas accen- 
tuiert. Im übrigen waren die Herztöne leise. Der Blutdruck nach 
Recklinghausen festgestellt betrug 120:190. Während der Zeit 
der Beobachtung änderte sich das Bild am Herzen nicht. Die Unter- 
leibsorgane waren normal und keine weiteren Störungen waren zu be¬ 
merken. Am darauffolgenden Tage wurde eine graphische Aufnahme 
gemacht (Fig. 1), dieselbe zeigt, daß Vorhof und Kammer assoziiert 
schlagen. Das Elektrokardiogramm zeigt zwischen den verlangsamten 
Kammerpulsen keine Vorhofspulsation. Der Vorbof ist überhaupt auf 
der Kurve kaum angedeutet. Der Carotis- und Jugularvenenpuls zeigen 
beide verlangsamte Schläge. Es kommen auf 92 / 5 Sekunden 3 Schläge. 
Die Ordination bestand in heißen Umschlägen auf die Herzgegend und 
Verordnung von Atropinkampfer innerlich. Schon nach 2 Tagen war 
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die Pulsfrequenz gestiegen, sie betrug 72 in der Minute, der Puls war 
ganz regelmäßig, wie auch während der Zeit vorher. Das nunmehr auf¬ 
genommene Elektrokardiogramm (Fig. 2) zeigt ebenfalls normale Ver¬ 
hältnisse, keine Dissoziation und deutliches P und T. 


Fig. 1 (Fall 1 im Anfall). 



Es bestellt also in diesem Falle das Syndrom des M-A-St.- 
Symptomenkomplexes, ohne daß sich eine Dissoziation hat klinisch 
oder graphisch nachweisen lassen. Es ist ganz zweifellos, daß es 
sich bei unserem Patienten um Anfälle nach Art dieses Symptomen¬ 
komplexes gehandelt hat, denn der behandelnde Arzt beobachtete 
zur Zeit der Schwindelerscheinungen noch größere Pulsverlang¬ 
samungen. Es zeigt aber auch klinisch, daß große Verlangsamungen 
ohne Dissoziation Vorkommen. Besonders von Interesse mußte das 
Resultat der Therapie sein. Es gelang durch heiße Umschläge und 
Kampfer, Atropin die Bradykardie sowie auch die Anfälle jetzt 
schon über 1 / 2 Jahr zum Verschwinden zu bringen. Am 20. Februar 
1910 hatte ich nochmals Gelegenheit ein Elektrokardiogramm auf¬ 
zunehmen, dasselbe zeigt nichts Abnormes mehr und eine normale 
Frequenz. Aus dem Elektrokardiogramm läßt sich in diesem Falle 
entnehmen, daß es sich nicht um eine Dissoziation des Herzens ge¬ 
handelt hat, sondern um eine wohl durch nervöse Einflüsse (Vagus¬ 
wirkung) zu erklärende Bradykardie, die ohne Dissoziation zu 
echten M-A-St.-Anfällen geführt hat. Dieser P’all zeigt, daß es 
nicht angebracht ist, den Ausdruck M-A-St.-Symptomenkomplex 
durch den der Dissoziation zu ersetzen, wie Hering vorschlägt. 
Es gibt eben derartige Anfälle ohne Dissoziation, wie es auch um¬ 
gekehrt, wie Volhard 1 ) betont, Dissoziation ohne M-A-St.- 
Symptomenkomplexe gibt. Der Fall würde dem Aschoff-Nagayo- 


1) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 97 p. 348. 
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sehen Typus 3 zuzurechnen sein. Es handelt sich wohl um Athero¬ 
sklerose des Gehirns. 

Der 2. Fall betrifft einen 63 jährigen Herrn R., der früher gesund 
war, keine Lues durchgemacht hat, in angenehmen Verhältnissen lebt, 
weder Potatorium noch Nikotinabusus betrieben hat. Vor ca. 2 Jahren 
bekam er zum ersten Male leichte Schwindelanfälle, die im Februar 
dieses Jahres heftiger auftraten. Von da an traten die Anfälle immer 
häufiger auf. Zu eigentlichen Ohnmächten aber kam es nicht, zeitweise 
hatte er Atembeschwerden; Herzklopfen empfand er nicht. 

Die Anfälle traten namentlich beim Gehen auf, so daß der Patient 
seit Wochen das Zimmer nicht verließ. Er wird beim Anfall blaß und 
sucht sich festzuhalten. Der Anfall dauert nur wenige Minuten. 

Die objektive Untersuchung ergab bei dem mittelgroßen, mäßig 
kräftig gebauten, etwas mageren Mann, der einen ängstlichen, etwas de¬ 
primierten Gesichtsausdruck hatte, keine Vergrößerung des Herzens, ein 
Spitzenstoß war nicht zu sehen oder zu fühlen. Die Herzaktion betrug 
30 in der Minute. Die Herzdämpfung ist nicht vergrößert, das Röntgen¬ 
bild zeigt am Herzen keine auffälligen Veränderungen. Die Auskultation 
ergibt an der Mitralis, daß der erste Ton viel stärker als der zweite ist. 
Man hört ein mäßig lautes systolisches Geräusch. An der Pulmonal» sind 
die Töne sehr leise, der zweite Aortenton ist lauter wie der zweite Pul¬ 
monalton. In der Gegend der Herzbasis hört man zwischen den Herz* 
Schlägen mitunter leises rhythmisches Blasen. Die peripheren Arterien 
sind etwas rigide. Der Puls ist sehr kräftig, er wechselt zwischen 22 
bis 30 in der Minute und ist dabei ganz regelmäßig. An der Vena 
jugularis sieht man in den Pausen der langsamen Pulse leichte venöse 
Pulsationen. Der Blutdruck beträgt maximal 240 und minimal 130 H,0. 

Die Leber ist etwas vergrößert, überragt in der Mammillarlinie drei 
Finger breit den Rippenbogen. Was das Nervensystem anbetrifft, so 
war keine Störung an den Pupillen, an der Motilität, der Sensibilität 
oder an den Reflexen vorbanden. Die Urinmenge schwankte täglich 
zwischen 1200 und 1500, das spezifische Gewicht zwischen 1024 und 
1028. Fieber bestand nicht. 

Die sphygmographischen Aufnahmen des Radial- und Jugular- 
pulses zeigen deutlich die Dissoziation des Herzens, indem sich 
zwischen die regelmäßigen langsamen Arterienpulse ebenso regel¬ 
mäßig^ aber viel häufigere Venenpulse einschieben. Von besonderem 
Interesse war das Elektrokardiogramm, welches in Fig. 3, 4 und 5 
wiedergegeben ist. ln Fig. 3 zeigt sich die vollständige Disso¬ 
ziation des Herzens. Man sieht zwischen den Xammersclüägen, 
welche durch die große, nach abwärts Spitze gerichtete eingeleitet 
werden und einen absolut regelmäßigen Rhythmus zeigen, die kleinen 
Vorhofsschläge als nach aufwärts gerichtete kleine Zacken ebenfalls 
in regelmäßigem Rhythmus zwischengestreut. Die Venenkurve zeigt 
diese Verhältnisse viel weniger deutlich. Aber etw’as Weiteres 
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zeigt das Elektrokardiogramm noch. Während normalerweise bei 
der Ableitung I, von Hand zu Hand, die hier gewählt ist, die 
Initialschwankung des Kammerelektrokardiogramms nach aufwärts 
dirigiert ist (Spitze R), ist hier eine nach abwärts gerichtete Spitze 
vorherrschend. Es zeigt dies an, daß der Erregungsablauf im Ven¬ 
trikel von der Norm abweichend ist und zwar zeigt er große Ähn¬ 
lichkeit mit dem atypischen Elektrokardiogramm, welches bei Extra¬ 
systolen beobachtet wird. 

Fig. 3. 

Jag. 

Car. 

E.-K.-G. 

Ableit. I 




Nachdem der Kranke 8 Tage hindurch beobachtet war, wurde 
täglich 2 mal 1 mg Atropin innerlich gegeben. Schon am folgenden 
Tage zeigte sich eine eigentümliche Veränderung im Elektrokardio¬ 
gramm (Fig. 4). Die bisher nach abwärts dirigierte Spitze ist jetzt 
zeitweilig nach aufwärts dirigiert. Es folgen bald einige Schläge 
mit aufwärts dirigierter, bald einige mit abwärts dirigierter Spitze. 
Dabei besteht die Dissoziation fort. Am zweiten Tage der Medi¬ 
kation zeigt sich, daß alle Spitzen nach aufwärts gerichtet sind 
und auch die Dissoziation geschwunden ist. Auf jede 
der Vorhofsystolen, die erheblich verlangsamt gegen früher sind, 
folgt eine Kammersystole. Die Pulsfrequenz hat sich auf 46 ge¬ 
hoben. Alle Karamersystolen zeigen typische Elektrokardiogramme. 
Aus dem Elektrokardiogramm (Fig. 5) ist, was mit keiner anderen 
Untersuchungsmethode festzustellen war, zu erkennen, daß außer 
der Dissoziation noch eine weitere Veränderung in der Herztätig¬ 
keit in diesem Falle vorlag. Die Erregungswelle der Ventrikel 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 12 
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nahm einen von der Norm abweichenden Verlauf, der sich, noch 
bevor die Dissoziation geschwunden war, wieder zum normalen Typus 
veränderte. 

Iu diesem Falle handelt es sich um einen ebenfalls zweifellos 
sicheren Fall von M. A.St.-Symptomenkomplex. Hier gibt die 
graphische Untersuchung und auch das Elektrokardiogramm zu¬ 
nächst eine völlige Dissoziation und nach Einleitung der Kampfer- 
Atropintherapie eine wieder eintretende Assoziation bei fortbe¬ 
stehender Bradykardie. Das Wichtigste für den Kranken war, 
daß die Anfälle seither sistierten. Derselbe geht wieder aus und 
ist bis jetzt (1 Jahr) von Anfällen verschont geblieben. Somit hat 
die Besserung bereits über ein Jahr angehalten. Es ist eine 
Kombination von kardialer und neurogener Dissoziation anzunehmen, 
wie sie auch kürzlich in einem Fall von Herxheimer und Kohl 
beschrieben wurde. Der Symptomenkomplex der Dissoziation, der 
sich ja experimentell durch Vagusreizung beim Hunde erzeugen 
läßt, ist hier wesentlich von nervösen Einflüssen bedingt, was vor 
allem der Erfolg der Therapie beweist. Nachdem zunächst das 
Bild des AschofF’schen Typus a, schwere Form des Reizleitungs¬ 
typus mit vollkommener Dissoziation vorlag, wurde nachher der 
Morgagni’sche nervöse Typus der Bradykardie ohne Anfälle be¬ 
obachtet. Es spricht dieser Fall dafür, daß nervöse Einflüsse 
wesentlich an der Erzeugung der M-A-St.-Anfälle beteiligt sein 
müssen. 

3. Fall D. Ein 63jähriger früherer Appreturarbeiter, jetzt in¬ 
validisiert, wurde von mir zum ersten Male am 21. Dezember 1909 
untersucht. Heredität o. B., keine Lues. Er war von Jugend an ge¬ 
sund, mäßig kräftig, wurde militärfrei wegen Kurzsichtigkeit. Gesunde 
Frau und 8 Kinder, von denen das 7. totgeboren ist. Vier derselben 
klein gestorben; eins mit 21 Jahren an Schwindsucht. Patient hat wenig 
geraucht und wenig getrunken. Mit 28 Jahren machte er Unterleibs¬ 
entzündung durch und war seither gesund. Im Februar 1905 bekam 
er abends nach raschem Bergaufgehen plötzlich Magendruck, starkes 
Angstgefühl mit Schweißausbruch und Schwindelgefühl. In den näch¬ 
sten Wochen traten häufiger derartige Anfälle von Druck in der Magen¬ 
grube mit Angstgefühl auf. Im Juni 1905 bei starker Hitze bekam er 
wiederum Ohnmachtsanwandlungen, er wurde vollständig bewußtlos. Von 
dieser Zeit an leidet er an Schwindelanfällen. Im Oktober 1906 hatte 
er wieder einmal einen schweren Anfall, er fiel dabei so heftig hin, daß 
er eine große Kopfwunde davontrug. Seitdem hat er von Zeit zu Zeit 
Schwindelanfälle oft mit monatelangen Pausen, mitunter auch mehrmals 
täglich. In den Anfällen wird er fast immer bewußtlos. Die Dauer 
derselben ist verschieden, oft kurz, oft länger. Beim Erwachen hat er 
ein eigentümliches Gefühl von Blutandrang zum Kopfe. 
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Status 21. Dezember 1909. Der Patient ist ein großer, kräftig 
gebauter Mann mit mäßigem Fettpolster und schwacher Muskulatur, die 
Pupillen reagieren normal. Es sind keine geschlängelten Gefäße an 
den Schläfen sichtbar. Am Hals siebt man sich langsam folgende starke 
Pulsationen, welche sich im Verlaufe der Carotis entlang bis zum Unter¬ 
kiefer verfolgen lassen. Zwischen den großen Pulsationen sind einge- 
schobene kleine Pulsationen am Bulbus jugularis zu sehen. Der Brust¬ 
korb ist flach, in der Herzgegend deutlich hervorgewölbt. Die Herz¬ 
dämpfung reicht nach rechts 4,7 cm, nach links 11,5 cm von der Mittel¬ 
linie. Die hintere Lungengrenze steht beiderseits an der 11. Hippe. 
Die Herzaktion beträgt etwa 80 in der Minute, ebenso oft zählt man 
den Radialpuls und den Carotispuls am Halse. Die Pulse sind nicht 
ganz regelmäßig, voll und das Arterienrohr fühlt sich hart an. Die 
Herztöne sind auffallend leise, der erste Ton an der Spitze ist unrein. 
Zwischen den sonst regelmäßigen Tönen sind häufig kurze extrasystolen¬ 
artige Doppeltöne eingeschaltet. Die Leberdämpfung ist nicht ver¬ 
größert. Die Unterleibsorgane sind normal. Störungen von Sensibilität 
und Motilität bestehen nicht. Die Reflexe sind normal. Der Blutdruck 
am rechten Arm im Liegen nach Recklinghausen beträgt 250:115. 

Die graphische Aufzeichnung ergibt auch bei diesem Patienten 
eine Dissoziation zwischen Kammer und Vorkammer. Auffallend 
ist, daß hier der Rhythmus der Kammer nicht ganz regelmäßig ist, 
sondern daß sich zwischen den einzelnen Schlägen extrasystolen¬ 
artige Kammerschläge einschieben. Das Elektrokardiogramm zeigt 
nun, daß diese Schläge 
zeitweilig ganz regel¬ 
mäßig sich als Doppel¬ 
schläge in dem Verlaufe 
der Kurve eingeschaltet 
finden. Bei der Ab¬ 
leitung I findet man 
(Figur 6 unten) diese 
Schläge bald wie bei a 
nach aufwärts gerichtet 
und annähernd den nor¬ 
malen Kammerschlägen 
gleichend, manchmal 
wie bei b nach ab¬ 
wärts gerichtet. Bei 
der Ableitung III (Fig. 6 oben) ist die Richtung der einzelnen Schläge 
teils umgekehrt teils gleich. Man hat den Eindruck, als wenn 
der Ventrikel, um sich leer zu pumpen, jedesmal zweier Kontrak¬ 
tionen resp. zweier Erregungen bedürfe. Die Carotiskurve zeigt 

12 * 
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dabei immer nur einen Pnlsschlag deutlich und den zweiten Puls¬ 
schlag nur ganz schwach angedeutet an. Es ist nnn aber nicht 
jedesmal der erste der beiden Schläge ein typisches Elektrokardio¬ 
gramm, sondern oft findet sich das umgekehrte Verhältnis, der erste 
ist atypisch, der zweite ein typischer. Es finden sich alle mög¬ 
lichen Übergänge zwischen diesen Formen. Bemerkenswert ist z. B., 
daß bei e bei der Ableitung I der erste Schlag nach unten, der 
zweite nach oben gerichtet ist, bei Ableitung III beide nach oben 
gerichtet sind. Nicolai und Pie sch 1 ) haben eine interessante 
Theorie über das Vorkommen von Extrasystolen bei einem ähnlich 
liegenden Falle ausgesprochen. Indem sie den Ausgangspunkt der 
bei ihrer Patientin beobachteten Kammerschläge, zunächst solange 
sie typische Elektrokardiogramme geben, in das atrioventrikuläre 
Leitungssystem verlegen, nehmen sie bei den atypischen Elektro¬ 
kardiogrammen eine Entstehung in Zentren 3. Ordnung in der 
Herzmnskulatur an, welche bei Insufficienz des Zentrums 2. Ord¬ 
nung in Aktion treten. Sie glauben, daß diese Extrasystolen eine 
Art kompensatorischer Wirkung haben. Dieses scheint mir weniger 
der Fall zu sein, da doch der zweite Schlag am Puls sich außer¬ 
ordentlich schwach ausdrückt, ich glaube eher, daß hier die Herz¬ 
reize, welche offenbar bald von der normalen, bald von einer 
anderen beliebigen Stelle ausgehen, vielleicht durch den erhöhten 
Innendruck bei den ersten großen Systolen an irgend einfer reizbaren 
Stelle ausgelöst werden. Von besonderem Interesse ist auch, daß 
da, wo man in der Carotiskurve die Extrasystole erkennen kann, 
dieselbe dem Beginn der ersten Kammerzacke des Elektrokardio¬ 
gramms erheblich später folgt, als der Beginn der Hauptkontraktion 
der ersten entsprechenden Elektrokardiogrammzacke. 

Bevor weiter auf dieses Verhalten eingegangen werden soll, 
möge zunächst der diesem ähnliche Fall 4 folgen: 

Fall R. Emeritierter KasseDbote, 65 Jahre alt, wurde in die Klinik 
aufgenommen am 10. Dezember 1909. Der Vater des Patienten ist an 
Altersschwäche gestorben, Mutter an Lungenentzündung, eine Schwester 
an Krebs. Er war Soldat, machte im Jahre 1900 eine Lungenentzündung 
durch und war sonst gesund. Er hat viel geraucht, wenig Alkohol 
getrunken. Im November 1908 begann sein jetziges Leiden. Beim. 
Pressen auf dem Klosett erlitt er einen Ohnmachtsanfall ohne Lähmungs¬ 
erscheinungen, einen ähnlichen Anfall wieder am 13. Oktober 1909, 
zwischendurch waren häufig kürzere Schwindelanfalle vorgekommen, die 
auch schon vor dem ersten Obnmacbtsanfall längere Zeit bestanden haben. 


1) 1. c. 
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Am 21. Oktober 1909 nach einem kurzen Spaziergang trat wiederum 
ein schwerer Ohnmachtsanfall ein. Er fühlt seitdem eine leichte Emp¬ 
findlichkeit in der Herzgegend. Am 4. Dezember 1909 erwachte er 
morgens früh mit heftigem Schwindel und Kopfdruck. Es rauschte im 
Kopfe und er konnte nicht aufstehen. Er blieb seitdem im Bett liegen, 
da bei jedem Aufstehen, aber auch im Liegen Schwindelanfalle auftraten. 
Stahl und Uriaentleerung waren normal. Er klagte über ein zusammen- 
schnürendes Gefühl im Halse. 

Status am 10. Dezember 1909: Der Patient ist mittelgroß, von 
mäßigem Ernährungszustand und mäßiger Muskulatur, die Haut ist 
trocken, er macht einen etwas kachektischen Eindruck. Er liegt in leicht 
erhöhter Bückenlage ohne Atembeschwerden. Der Brustkorb ist tief, 
die Herzgegend zeigt nichts Besonderes, Atmungsfrequenz 20. Die 
Perkussion des Herzens ergibt Dämpfung bis 10,5 cm nach links von 
der Mittellinie. Nach rechts reicht sie bis zum rechten Sternalrand. 
Das Herz ist von den Lungen überlagert. Die Herztöne sind sehr leise. 
Die Herzfrequenz schwankt zwischen 8 bis 30 in der Minute. Am 
Halse sieht man die KammerpulBe als heftige Pulsationen und dazwischen 
an der Jugularis leichte häufige Schläge auftreten, man zählt UDgefahr 
80 Yenenpulse, zwischen welchen ganz unregelmäßig die Carotispulse 
einfallen. Die Pausen betragen bis zu 7 Sekunden, im allgemeinen 3 
bis 4 Sekunden. Bei den langen Pausen entsteht Schwindelgefühl, leichte 
Bewußtlosigkeit und Blässe des Gesichtes. Dann tritt ein Wärmegefühl und 
Rötung der Haut auf und zugleich wieder häufigere Yentrikelkontraktionen. 
Es folgen sich dann oft die Yentrikelpulse auffallend rasch und unregel¬ 
mäßig. Der Puls ist voll, die peripheren Arterien sind geschlängelt. Der 
Urin ist frei von Eiweiß und Zucker. Die Leber steht zwei Querfinger 
unter dem Rippenbogen, ist etwas druckempfindlich. Der Stuhl ist 
regelmäßig. Am Nervensystem ist nichts Besonderes. 

11. Dezember 1909. Die Yorhofpulsationen sind stets regelmäßig, 
der Yentrikel ganz ohne Rhythmus, oft Pausen von 7 Sekunden. Es 
tritt dann Schwindel und Bewußtlosigkeit ein, Zuckungen in den Ge¬ 
sichtsmuskeln und in den Armen. 

Am 12. Dezember 1909 traten sehr häufig synkopiale Anfälle auf. 
Therapie dreimal 1 mg Atropin. 

Am 13. und 14. Dezember traten seltener Anfälle auf. 

Am 15. Dezember wurde eine Röntgendurchleuchtung im Sitzen 
vorgenommen. 

Es zeigte sich im Röntgenbilde auf dem Schirm, daß der linke 
Herzrand am unteren Bogen synchron zum Arterienpulse pulsiert, 
während am rechten Herzrand deutlich die häufigen regelmäßigen 
Vorhofpulsationen zu erkennen waren. Es kontrahiert sich der Ven¬ 
trikel nach jeder langen Pause gewöhnlich nur einmal. Dann plötzlich 
traten wiederholte Pulsationen auf, die rasch aufeinander folgen, 
dazwischen kürzere Pausen. Die Kammer erweiterte sich in der 
Pause nach jedem Kammerschlag ganz allmählich, um bald ein 
Maximum zu erreichen. Der linke Herzrand in der größten Systole 
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und Diastole aufgezeichnet, zeigte eine maximale Differenz von 
2 cm (bei Atempause!). Man hat den Eindruck als wenn, nachdem 
das Herz vollständig voll gelaufen ist, d. h. bis zu seiner Elasti¬ 
zitätsgrenze ausgedehnt ist, mitunter eine einzelne Systole nicht 
mehr imstande ist, den Ventrikel zu entleeren, sondern daß die 
Kammer durch 2, 3 und mehr Systolen sich erst zur höchsten Ver¬ 
kleinerung durcharbeitet. 

Nach jedem größeren Anfall mit langen Pausen stellt sich allmäh¬ 
lich eine beschleunigte Ventrikelaktion wieder her. Am Nachmittag 
nehmen die Anfalle wieder zu, der Puls setzt bis zu s / 4 Sekunde aus,, 
nach solchen Anfällen treten für 2 bis 3 Minuten irreguläre Kammeraktionen 
bis zu 70 und 80 Schlägen auf. 

Therapie: Einatmung von Sauerstoff, Kampfer, Koffein Bubkutan. 
Abends 6 Uhr betrug die Pulsfrequenz 17 in der Minute, die Atmung 
setzte wiederholt aus, von Zeit zu Zeit erscheinen tonische Krämpfe 
in den Armen und Patient verliert zeitweilig das Bewußtsein. Bei 
der Auskultation hört man bisweilen längere Zeit am Herzen nichts, bis 
dann wieder leise Kontraktionen hörbar werden. Nach einzelnen durch 
2 bis 3 Sekunden lauge Pausen getrennten Ventrikelschlägen kommt 
plötzlich eine regelmäßige Ventrikelarbeit von 80 Puls- 
schlägen zustande. Nach 2 bis 3 Minuten werden die Pulse wieder 
unregelmäßig und langsam und fallen dann wieder auf 35, 30, 20 und 
17 Schläge. Um 10 Uhr abends kommen dann wieder eine ganz re¬ 
guläre Ventrikelaktion von 120 in der Minute, die wieder¬ 
um nach einigen Minuten aussetzt. Die Anfälle häufen sich derartig, 
daß der Patient kaum mehr zum Bewußtsein kommt. Schließlich sinken 
die Pulse auf 2 in der Minute. I 80 Uhr Exitus. 

Obduktionsbefund (Professor Dr. Lubarsch): Es konnte aus äußeren 
Gründen nur die Sektion der Brust- und Bauchhöhle vorgenommen 
werden. Was das Herz betrifft, zeigt sich folgendes: 

Das Herz ist im ganzen von normaler Größe. Epikard ziemlich 
fettreich, zart und durchsichtig, nur stellenweise leicht getrübt. Klappen¬ 
apparat in beiden Ventrikeln zart nnd frei beweglich. Parietales Endo¬ 
kard zum Teil im linken Ventrikel leicht verdickt, grau-weiß, im ganzen 
aber zart. Muskulatur beider Ventrikel von braun-roter Farbe. Alle 
Herzabschnitte von normaler Weite und Dicke. Die Maße sind: Linker 
Ventrikel: Dicke 1,8 cm, Höhe 9,5 cm, rechter Ventrikel: Dicke 0,3 cm, 
Höhe 7 cm, Aortenumfang über den Klappen 7 cm, Pulmonalumfang 
6,8 cm, Mitralumfang 8,5 cm, Trciuspidalumfang 8,8 cm. 

Dicht unter dem Annulus fibrosus findet sich eine breite, grau¬ 
weiße, von einem festen gelben, etwas hervorragenden Streifen durch¬ 
setzte Schwiele. Im unteren Verlauf deB Reizleitungssystems im linken 
Ventrikel finden sich auf dem Durchschnitt teils mehr lehmfarben er¬ 
scheinende, teils dunkelrot etwas unscharf begrenzte Herde. Die Kranz¬ 
arterien zeigen starre Wandung, nur ganz vereinzelt finden sich kleine 
gelbe Intimaverdickungen. 

Zur mikroskopischen Untersuchung wurden zunächst vom 
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Sinnsgebiet ca. 340 Schnitte angefertigt. Hier fanden sich Verhältnis» 
mäßig geringfügige Veränderungen, stellenweise bindegewebige Schwielen, 
sowie frischere Entzündungsherde. Auch beBtand überall in diesem Ge¬ 
biete starke Gefäßfüllung. Das Atrioventrikularbündel ließ sich meist 
nur sehr schwer erkennen, wo es hervortrat, waren wesentliche Verände¬ 
rungen an ihm nicht nachweisbar. Für die weitere Untersuchung des 
Reizleitungssystems in seinem Verlauf in der Ventrikelwand wurden ca. 
220 Schnitte gemacht. Dicht nnter dem Annulus fibrosus fanden sich 
ausgedehnte Bindegewebsschwielen, in denen es teils zu starken Fett¬ 
ablagerungen, teils zu erheblichen Verkalkungen gekommen war. Das 
parietale Endokard ist stellenweise stark verdickt und auch von frischen 
entzündlichen Herden durchsetzt, wie auch weiter zwischen den Ven¬ 
trikelbündeln sich frischere entzündliche Ansammlungen finden. Auch 
hier tritt das His’sche Bündel meist nur undeutlich hervor, ist aber, 
wo es hervortritt, teils durch verbreiterte Bindegewebszüge anseinander¬ 
gedrängt, teils auch von zeitigen Infiltraten durchsetzt. Große, das Bündel 
vollkommen unterbrechende Herde wurden jedoch nicht gefunden. Die 
Ventrikelmuskulatur zeigt in den Muskelfasern geringes braunes Pigment, 
sowie stellenweise geringe Fettablagerung. Die Kerne der Muskelfasern 
sind zum Teil auffallend dunkel gefärbt und zeigen oft starke Formver- 
änderung, so daß hirscbgeweihartige Bildungen dabei entstehen. Das 
interstitielle Bindegewebe ist an einigen Stellen erheblich vermehrt und 
von entzündlichen Herden durchsetzt, zum Teil werden die einzelnen 
Muskelfasern durch derbes Bindegewebe auseinandergedräDgt, dabei völlig 
von Bindegewebe eingescheidet, während an anderen Partien das Binde¬ 
gewebe in breiten Zügen die Muskulatur durchsetzt, ohne die einzelnen 
Muskelfasern aus ihrem Zusammenhang zu bringen. Die Blutgefäße sind 
meistenteils stark gefüllt, besonders an der schon makroskopisch auf¬ 
fallend dunkelroten Stelle im unteren Abschnitt des linken Ventrikels. 
Hier fanden sich auch größere und kleinere frische Blutungen vornehm¬ 
lich um Gefäße gruppiert. 

Bei diesem Fall findet sich klinisch wiederum ein anderes Bild 
wie bei den vorhergehenden. Die Arterien- und Venenkurve (Fig. 7) 
zeigt, daß eine vollständige Dissoziation vorliegt, deren Intensität 
wechselt, es folgen bis 17 Vorhofkontraktionen, die vollkommen 
regelmäßig verlaufen bei einer Frequenz von 80 in der Min., bis 
wieder eine Ventrikelkontraktion erscheint. An anderer Stelle 
(Fig. 8) zeigen sich gehäufte Ventrikelschläge mit dazwischen 
liegenden größeren Pausen, ähnlich wie im vorigen Fall. Das 
Elektrokardiogramm ergibt auch hier bei Ableitung I (Fig. 7 
und 8 unten) zur Zeit der langen Pause regelmäßige Vorhof- und 
Ventrikelkontraktionen. In Fig. 7 kommt auf ca. 8 Vorhofskon¬ 
traktionen 1 Ventrikelkontraktion. Bei Ableitung I ist die Initial¬ 
schwankung des Kammerelektrokardiogramms im Hauptteil nach 
abwärts dirigiert, nach Ableitung II (Fig. 7 und 8 oben) nach 
aufwärts, ebenso bei Ableitung III. Treten extrasystolenartige 
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Häufungen der Kammerschläge auf, so sind dieselben in gleicher 
Weise gerichtet, wie die einzelnen Schläge. Es fehlt also der im 
vorigen Fall beobachtete Wechsel. Bis zu 5 Kammerschläge werden 
in schneller Folge nacheinander gezählt, dazwischen liegen ganz 
regulär verstreut ohne Beziehung zum Kammerelektrokardiogramm 
die Vorhoferbebungen. Es handelt sich aber bei diesen Schlägen 
offenbar um denselben Ausgangspunkt des Erregungsreizes, wie bei 
den sonstigen Kammerkontraktionen. Dies spricht durchaus gegen 
ein kompensatorisches Eintreten eines neuen Zentrums III. Ordnung, 
wie Nicolai annimmt. Während in den langen Pausen offenbar 
infolge der erhöhten Stauung im Vorhof und in den Jugularvenen 
die Jngularvenenpulse ausgiebiger werden, sind im Elektrokardio¬ 
gramm die Vorhofzacken gleich. 

Was den anatomischen Befund betrifft, so zeigt unser Fall im 
Verlaufe des His’schen Bündels zahlreiche Veränderungen, die teils 
in Blutungen, welche als frisch angesprochen werden müssen, und 
und offenbar die in den letzten Tagen einsetzende Verschlimmerung 
hervorgerufen haben, teils in älteren bindegewebigen Schwielen mit 
Fettablagerungen und Verkalkungen und jüngeren entzündlichen 
Herden bestehen. Auch die ganze Herzmuskulatur wurde von binde¬ 
gewebigen Schwielen durchsetzt. Eine das Bündel vollkommen 
unterbrechende pathologische Erscheinung wurde an keiner Stelle 
beobachtet. 

Um zunächt das Anatomische vorweg zu besprechen, handelt 
es sich in dem zur Obduktion gekommenen Fall um ein durch myo- 
karditische Schwielen und frische Myokarditis geschädigtes Herz. 
In dem Reizleitungssystem, wie es das Atrioventrikularbündel dar¬ 
stellt, finden sich ebenfalls zahlreiche Veränderungen, ohne daß eine 
einzelne Stelle die vollkommene Unterbrechung des Reizleitungs- 
systems erkennen läßt. Es schließt sich also dieser Fall denjenigen 
an von Aschoff, Fahr, Butler, Gipser, Gebhard, Heinicke, 
Müller, H ö s s 1 i n und anderen au, bei denen eine vollständige Unter¬ 
brechung des Reizleitungssystems nicht sicher nachzuweisen ist. Aller¬ 
dings sind die Veränderungen in unserem Falle so zahlreich, daß ihre 
Kombination wohl genügt, die Reizleitung vollständig aufzuheben. 
Man muß dann annehmen, daß die in verschiedenen Ebenen be¬ 
findlichen Herde in ihrer Gesamtheit schließlich den Querschnitt 
des Bündels, wenn auch an verschiedenen Stellen, völlig unter¬ 
brechen. Es zeigt sich dabei, was schon nach experimentellen und 
sonstigen anatomischen Erfahrungen feststeht, daß eine sekundäre 
Degeneration bei Unterbrechung des Bündels in diesem nicht ein- 
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tritt. Insofern allerdings können wir unseren Fall anatomisch nach 
der Richtung hin für aufgeklärt halten, daß das Reizleitungssystem 
zum mindesten sehr stark geschädigt war. Der Fall wäre dem 
Aschoff’schen Typus la oder b zuzurechnen. 

Von besonderem Interesse ist die klinische Seite des Falles. Es 
handelt sich um einen schwersten M*A-St.-Symptomenkomplex. 
Klinisch war die Reizleitung gänzlich aufgehoben, die Ventrikel 
zeigen aber hier ein von den früheren Fällen abweichendes Ver¬ 
halten. Während zeitweilig ganz regelmäßige von 5 bis 8 Vorhof¬ 
kontraktionen unterbrochene und ganz unabhängig von diesen auf¬ 
tretende Ventrikelschläge zu konstatieren sind, treten namentlich 
nach längerem Bestände dieser äußersten Bradykardie plötzlich 
Veränderungen in der Aktion des Ventrikels auf und zwar meist 
nach den eigentlichen Anfällen höchstgradiger Kammerbradykardie. 
Die Ventrikelschläge folgen sich dann meist gruppenweise in 
größeren oder kleineren Pausen. Die Frequenz steigt, und was 
das Merkwürdige ist, sub finem vitae treten zeitweilig ganz 
reguläre Kammerpulse von normaler und übernormaler Fre¬ 
quenz auf. Eine Erklärung für dieses Verhalten kann nur darin 
gefunden werden, daß auch der isolierte Ventrikel imstande ist, 
größere Frequenz anzunehmen. Es entspricht dies dem von Gaskell 
(Schäfer’s Textbook of Physiol.) mitgeteilten experimentellen Befund, 
wonach einmalige Reizung der Vorhof-Kammergrenze eine unter 
Umständen längere Zeit anhaltende Auslösung von rasch aufeinander 
folgenden Systolen zur Folge hat. (Vgl. auch Wenckebach, Über 
verdoppelte Herztätigkeit. Engelmann’s Arch. 1906 Suppl.) Über 
die Ursache ist schwer etwas Sicheres zu sagen. Nicht auszu¬ 
schließen ist es, da derartige Frequenzänderungen jedesmal zu der 
Zeit auftreten, in der das Gehirn durch die mangelhafte Zirkulation 
stark geschädigt erscheint und Ohnmacbtsanwandlungen und Krämpfe 
auftreten, daß gewisse nervöse Einflüsse die Ursache dieser Er¬ 
scheinung sind, welche vom Zentralorgan her das Herz zu diesen 
Zeiten treffen. Experimentell ist ja nachgewiesen, so von Hering, 
daß der Vagus auch auf die isolierte Kammer wirkt, während, die 
Accelerans nur auf die Vorkammer wirken soll. Da aber sowohl 
Vagus wie Accelerans verlangsamende wie beschleunigende Fasern 
enthalten, so ist hier wohl ein Überwiegen der beschleunigenden 
anzunehmen. Das Auftreten einer regulären Tachykardie sub 
finem vitae ist ebenfalls nur hieraus zu erklären. Es liegt nahe, 
hier Analogien zur paroxysmalen Tachykardie, dem Herz¬ 
jagen, zu suchen, welches wenigstens in einigen* Fällen, wie 
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Mackenzie zuerst nach wies, einen Nodalrhythmus zeigt, d. h. es 
schlagen seiner Ansicht nach bei diesen Vorhof und Kammer nicht 
nacheinander, sondern in gleichem Tempo, so daß ein systolischer 
Venenpuls entsteht. An Elektrokardiogrammkurven konnte ich in 
solchen Fällen mit Sicherheit Vorhofkontraktionausfall feststellen, 
and schließe daraus, daß der beschleunigte Rhythmus nicht von dem 
normalen automatischen Herzzentrum im Vorhof ausging. An anderer 
Stelle soll die Frage weiter diskutiert werden. In unserem vorliegenden 
Falle wird der in der Regel bradykardische Kammerpuls unter Ver¬ 
hältnissen, die wahrscheinlich vom Nervensystem geschaffen werden, 
za einem tachykardischen. Es muß demnach aus dem klinischen Be¬ 
funde gefolgert werden, daß unter bestimmten Verhältnissen die 
Kammer automatisch in ganz verschiedenem Tempo schlagen kann. 
Die Auffassung von Nicolai und P1 e s c h, daß es sich gewissermaßen 
um teleologische Verhältnisse handelt beim Auftreten von Extrasys¬ 
tolen beim M-A-St-Symptomenkomplex, insofern, als durch atypische 
Kammerextrasystolen bei höheren Ansprüchen an das Herz der ver¬ 
langsamte Blutstrom nunmehr wieder zur notwendigen Geschwindig¬ 
keit beschleunigt wird, kann in der Form, daß dies durch muskuläre 
Selbsthilfe eintritt, nicht bestätigt werden. Die Brücke muß über 
das Nervensystem geschlagen werden. Experimentell sind bisher 
die Versuche, Kammerextrasystolen beim Tier durch nervöse 
Beizungen hervorzurufen, nicht gelungen (Hering), da es aber 
keinem Zweifel unterliegt, daß beim Menschen auf dem Umweg 
über das Nervensystem Kammerextrasystolen ausgelöst werden 
können, ich erinnere nur an den von mir mitgeteilten Fall eines 
Knaben, ’) der ohne daß eine Blutdrucksteigerung nachweisbar war, 
während der Ausrechnung von leichten Aufgaben ganz regelmäßig 
Extrasystolen zeigte, die in der Zwischenzeit nicht vorhanden 
waren, so wird man dem negativen Ausfall physiologischer Experi¬ 
mente nicht für diese Verhältnisse eine allein ausschlaggebende 
Bedeutung beimessen können. Dazu kommt, daß man durch Atropin, 
welches den Vagus lähmt, oft Extrasystolen beim Menschen zum 
Verschwinden bringen kann. Die klinischen Tatsachen sprechen zu 
sehr für die Möglichkeit einer nervösen Auslösung gehäufter Kammer¬ 
kontraktionen. Mögen es nun Einflüsse sein, welche die Reizerzeu¬ 
gung an der Vorhof-Kammergrenze oder die Erregbarkeit ändern. 

Faßt man alle 4 Fälle ins Auge, so handelt es sich bei dem 
ersten zweifellos um einen rein nervösen Fall von Bradykardie 


1) Münch, med. Wochenschr. 1909 Nr. 44. 
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ohne Dissoziation, wie ihn das Aschoff-Nagayo’sche Schema unter II 
aufführt. Ob sich hier Veränderungen in der Medulla oblongata 
oder im Vagus finden, kann aus dem klinischen Bilde nicht ge¬ 
folgert werden. Die 3 folgenden Fälle gehören der kardialen Form 
ursprünglich an. Bei dem ersten derselben finden wir ebenso wie 
in dem Falle von Herxheimer und Kohl eine Kombination der 
kardialen und neurogenen Form des M-A-St.-Symptomenkomplexes. 
Als es hier gelang die Dissoziation aufzuheben und sie in eine 
Bradykardie übergehen zu lassen, bei der sich zwischen Vorhof- und 
Ventrikelzacke eine zwar gegen die Norm verlängerte Übergangs¬ 
zeit findet, bei der aber die einzelnen Kammerschläge genau mit 
den Vorhofschlägen korrespondieren, war damit eine Verlang¬ 
samung der Vorhofkontraktion eingetreten. Die beiden folgenden 
Fälle sind vollständig dissoziiert geblieben. Das Elektrokardio¬ 
gramm gibt gerade in diesen Fällen weitergehende Aufklärungen, 
die allerdings, da das Wesen des Kammerelektrokardiogramms noch 
nicht vollkommen und einheitlich aufgeklärt ist, nicht erschöpfend 
beurteilt werden können. Während im Fall 2 und 3 die Kammer¬ 
schläge ganz verschiedenartige Elektrokardiogramme bieten, die 
sich prinzipiell durch die hervorstechende Richtung der Initial¬ 
gruppe (Q, R, S, nach Einthoven) auszeichneu, indem dieselbe 
bei Fall 2 zur Zeit der völligen Dissoziation nach abwärts gerichtet 
erscheint, während sie zur Zeit der wiedereintretenden Assoziation 
durch der Zacke R nach aufwärts gerichtet sind, sind sie im Fall 2 
bald nach aufwärts, bald nach abwärts gerichtet. Dabei sind die 
Elektrokardiogramme aller Fälle nicht als ganz typisch anzusprechen, 
sie zeigen mehr oder weniger den Charakter des atypischen 
Elektrokardiogramms der Extrasystolen. Nach Kraus und 
Nicolai könnte man dieselben als bald vom rechten, bald vom 
linken Ventrikel ihren Ausgang nehmend ansehen, doch ist die 
Frage, ob die beiden Typen der Extrasystole wirklich den Ausgangs¬ 
punkt vom rechten oder linken Ventrikel anzeigen, noch nicht voll¬ 
ständig geklärt. Es gibt so viele Einwände, wie zum Beispiel, 
daß es sich, wie von Hering hervorgehoben wurde, um Entstehung 
an Spitze und Basis handelt, ferner auch die von mir beobachtete 
Entstehung beider Arten von Systolen am Froschherzen, obwohl 
nur eine Kammer vorhanden ist, die noch gegen eine allgemeine 
Gültigkeit der Kraus-Nicolai’sehen Annahme sprechen. 

In Fig. 9 gebe ich das Elektrokardiogramm, welches von einem 
Froschherzen zugleich mit der Suspensionskurve des Ventrikels 
aufgeschrieben wurde. Hier sieht man vollständige Dissoziation 
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von Vorhof und Kammer durch den Stannius’schen Versuch, Ab¬ 
schnürung der Vorhöfe in der Atrioventrikularfurche an der Kammer. 
Die Vorhofzacken P erfolgen in regelmäßigem Rhythmus, sowohl 
in der Suspensionskurve wie in dem Elektrokardiogramm sind die¬ 
selben deutlich zu verfolgen. Die Systole a hat eine zunächst nach 
abwärts gerichtete ausgesprochene Spitze Q, dann die nach auf¬ 
wärts gerichtete Spitze R, die Vorhofzacken sind hier während 
des Kammerelektrokardiogramms von diesem überlagert. Die Systole b 
zeigt dagegen annähernd den normalen Typus. In der Fig. 10 schlagen 
die Kammern bei einem anderen Frosch rotrograd und zwar bei a in 
einer der Nicolai'sehen Kurve für den linken Ventrikel, bei b in 
einer der für den rechten Ventrikel charakteristischen Form. Es 
entsprechen also diese beim Frosche beobachteten Kammerelektro¬ 
kardiogramme ganz den auch beim Menschen bei Extrasystolen 
und bei der Dissoziation von Kammer und Vorhof zu beobachtenden. 


Fig. 9. 


Fig. 10. 



Eins kann man aber als sicher annehmen, daß der Erregungs¬ 
vorgang bei den verschiedenen Arten der Systolen in seinem Verlauf 
ein verschiedener sein muß, daß bald dieser, bald jener Teil des Herzens 
der Ausgangspunkt für die Kammerautomatie sein muß. Nur im 
Fall 3, wo auch die gehäuften Schläge sich in den Haupteigenschaften 
des Elektrokardiogramms sich als gleich oder ähnlich erwiesen, muß 
man annehmen, daß der Ausgangspunkt der einzelnen Kammerkontrak¬ 
tionen annähernd identisch ist und zwar das Reizleitungssystem. 
Es läßt also das Elektrokardiogramm unter den einzelnen Fällen 
von M-A-St.-Symptomenkomplex eine weitgehende klinische Differen¬ 
zierung zu. Ob dieselbe mit oder ohne Dissoziation einhergehen, 
was allerdings auch mit den anderen graphischen Methoden zu 
entscheiden war, zeigt sich bei der viel übersichtlicheren und ein¬ 
facheren Darstellung der Vorkammerkontraktion im Elektrokardio¬ 
gramm außerordentlich deutlich. Aber ein Weiteres zeigt das Elektro¬ 
kardiogramm: Nämlich, daß die Kammersystolen verschiedenen Ur¬ 
sprunges sein können. Wenn ich den zur Autopsie gekommenen 
Fall mit den anderen vergleiche, so zeigt sich im Fall 4, in dem 
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das Kammerbündel an vielen Stellen gestört war, daß, obwohl voll¬ 
ständige Dissoziation vorlag, doch die Systole von dem gleichen 
Ursprungsorte ansgehen mußte, vielleicht ist die nicht vollständige 
Zerstörung des Bündels dafür verantwortlich zu machen, da eine 
ziemlich hoch gelegene Stelle des Bündels, welche mit einer fre¬ 
quenteren Automatie begabt ist, und welche insbesondere nervösen 
Einflüssen zugängig ist, als Ausgangspunkt der Kammersystolen 
anzusprechen ist. Andererseits müssen wir im Falle 3 annehmen, 
daß hier die Automatie der Kammer von verschiedenen Stellen 
ihren Ausgang nimmt. Im Fall 2 haben wir vorwiegend zwei Typen 
von Kammerelektrokardiogrammen, von denen der eine dem regu¬ 
lären Kammerelektrokardiogramm entspricht, der andere von einer 
anderswo gelegenen Stelle einen Ausgang nimmt 

Gemeinsam ist allen Elektrokardiogrammen das Überwiegen 
der nach abwärts gerichteten Initialschwankung bei Ableitung I, 
die nur im Fall 2 kurz vor und nach Wiederherstellung der Asso¬ 
ziation aufwärts gerichtet wird, im Falle 3 aber sich zeitweilig in 
einem unregelmäßigen Wechsel nach aufwärts gerichtet zeigt und 
zwar sind es bald bei den Gruppen von zwei Schlägen der erste, 
bald der zweite Schlag jeder Gruppe, die nach auf- oder abwärts 
dirigiert sind. Es lassen sich also aus dem Elektrokardiogramm 
auch in den kardialen Formen gewisse Unterschiede zeigen, die 
vielleicht für die Prognose des Einzelfalles und, wenn einmal ge¬ 
nügend Sektionsmaterial vorliegt, auch für die Diagnose von Be¬ 
deutung sein können. Jedenfalls ermöglicht das Elektrokardio¬ 
gramm eine weitergehende klinische Differenzierung der Fälle von 
Bradykardie, als sie bisher möglich gewesen ist. Ferner aber zeigt 
es zur Evidenz, daß auch die isolierte Kammer verschiedener 
Rhythmen fähig ist, die bis zur Tachykardie sich steigern können 
wahrscheinlich unter nervösen Einflüssen. 

Auf den Erfolg der Therapie im Fall 1 und 2, bei welchen 
durch fortgesetzten Gebrauch von Atropin und Kampfer die Er¬ 
scheinungen des M. A.St.-Symptomenkomplexes wenigstens für längere 
Zeit zum Verschwinden gebracht sind, möchte ich noch kurz hin- 
weisen. Derartige Besserungen können natürlich nur dann erfolgen, 
wenn noch eine Überleitung von Vorkammer zur Kammer möglich 
ist. Beim Fall 4 versagte jede Therapie, was seine Erklärung in 
den ausgedehnten organischen Zerstörungen sowohl im Überleitungs¬ 
bündel wie im Herzmuskel findet. Im Fall 3 zeigte sich nach 
4 wöchentlichem Gebrauch von Atropin und Kampfer keine wesent¬ 
liche Besserung des Krankheitsbildes. 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Klinische Untersuchungen über Blutregeneration. 

(Die Methode der Sauerstoffzehrung.) 

Von 

P. Morawitz und S. Itami. 

Freiburg. 

Die Prinzipien, auf Grund deren man versucht, die anämischen 
Krankheitszustände in einzelne Gruppen zu trennen, sind im Laufe 
der Zeit vielfach abgeändert worden. Früher war einfach der 
Grad der Anämie maßgebend: je nach der Intensität der Blutver¬ 
änderungen unterschieden Hayem (1). Malassez (2) u. a. leichte, 
mittelschwere und schwere Anämien. Diese Einteilung ist aber 
durchaus unbefriedigend. Denn es kann hierbei Vorkommen, daß eine 
und dieselbe wohl charakterisierte Erkrankung, z. B. eine Chlorose, 
bald in diese, bald in jene Gruppe untergebracht werden müßte. 

Später hat man die Anämien in primäre und sekundäre 
einzuteilen gesucht Die primären wurden als echte, wahre Er¬ 
krankungen des Blutes resp. der blutbildenden Organe aufgefaßt, 
bei den sekundären sollte dagegen die Blutveränderung Folge irgend¬ 
welcher sonstiger Erkrankungen oder bekannter ätiologischer 
Momente sein. Aber auch diese Trennung, die schon einen gewissen 
Fortschritt bedeutet, hat sich nicht durchführen lassen. Jede 
Anämie ist nach P a p p e n h e i m (3) in letzter Linie sekundär. Wir 
haben keinen Grund Anämien als primär zu bezeichnen, nur weil 
wir ihre Ursachen noch nicht kennen. 

Ein anderes, histologisches Einteilungsprinzip hat Ehr¬ 
lich (4) durchgeführt: Gewisse Anämien zeigen häufig einen so¬ 
genannten embryonalen Typus der Blutbildung, d. h. es finden sich 
bei ihnen Megaloblasten im Blute, der Färbeindex ist hoch, Er¬ 
scheinungen, denen man auch im embryonalen Blute begegnet. 
Andere Anämien lassen von diesem embryonalen Blutbildungstypus 
nichts erkennen. Demgemäß unterscheidet Ehrlich Anämien mit 
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embryonalem und postembryon&lem Blutbildungstypus- 
Indessen bat sich auch dieses Einteilungsprinzip keine allgemeine 
Zustimmung erwerben können; denn der embryonale Blutbildungs¬ 
typus ist nicht streng auf ganz bestimmte Gruppen der Anämie 
beschränkt. Zwar kommt er sehr häufig bei hämolytischen Anämien 
vor und fehlt gewöhnlich bei Chlorosen, nach Blutverlusten und 
bei manchen „sekundären“ Formen. Durchgreifend ist dieser Unter¬ 
schied aber nicht Es gibt Beobachtungen über Megaloblasten¬ 
befunde nach Blutungen, andererseits bieten durchaus nicht alle 
Fälle Bi er raer’ scher Anämie stets das Bild eines embryonalen 
Blutbildungstypus. Im kindlichen Alter verliert der Nachweis von 
Megaloblasten vollends seine diagnostische Bedeutung, da es dort 
unter den verschiedensten Bedingungen ungemein leicht zum Auf¬ 
treten dieser Elemente kommt. Endlich muß außerdem betont 
werden, daß embryonaler und postembryonaler Blutbildungstypus 
auch histologisch nicht ganz scharf getrennt werden können. Es 
gibt zahlreiche Übergänge. Nicht gar zu selten bleibt man im 
Zweifel, ob ein Erythroblast schon als Megaloblast zu bezeichnen 
ist oder nicht. 

Bevor man eine streng ätiologische Einteilung der Anämien 
durchführen kann — vorläufig ist das noch nicht möglich — scheint 
es am zweckmäßigsten allgemein pathogene tische Gesichts¬ 
punkte zugrunde zu legen, wie das Pappenheim (5), später 
Masing (6) vorgeschlagen haben. 

Man hätte es dann innerhalb der Anämie mit zwei großen 
Krankheitsgruppen zu tun, von denen die eine vorwiegend durch 
ungenügende Blutbildung, die andere durch beschleu¬ 
nigten Blutzerfall entsteht. Natürlich können sich beide Vor¬ 
gänge bisweilen verknüpfen. Wir glauben aber nicht, daß das 
häufig ist. 

Daher wird man in jedem Falle von Anämie bestrebt sein 
müssen zu erfahren, ob die Blutregeneration lebhaft oder träge ver¬ 
läuft. Findet sich eine lebhafte Blutbildung trotz schwerer Anämie, 
so kann man mit Sicherheit einen beschleunigten Untergang roter 
Blutscheiben annehmen. Findet sich dagegen eine langsame, träge 
Blutregeneration, so kann es sich sehr wohl um eine Anämie durch 
verminderte Neubildung handeln. Der Blutverbrauch braucht nicht 
über das physiologische Maß gesteigert zu sein. 

Bisher diente zur Beurteilung des Grades und der Intensität 
der Blutregeneration ausschließlich der mikroskopische Blutbefund. 
Aus der Anwesenheit kernhaltiger und polychromatischer 
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roter Blutkörperchen im strömenden Blute wird eine be¬ 
schleunigte Blutregeneration erschlossen. 

Hierin wird man in der Regel auch nicht fehl gehen, obwohl 
es sicher Fälle gibt, in denen die Anwesenheit größerer Mengen 
von Erythroblasten im strömenden Blute keineswegs Ausdruck einer 
allgemeinen, besonders lebhaften Knochenmarkstätigkeit ist. Viele 
kernhaltige Erythrocyten finden sich z. B. bei Knochenmarkstumoren. 
Sie stammen wahrscheinlich auch den dem Neoplasma benachbarten 
Markpartien und werden wohl durch bestimmte Reize zur Aus¬ 
wanderung veranlaßt, während der überwiegende Teil des Markes 
nicht lebhafter funktioniert als unter normalen Verhältnissen. 

Die mikroskopische Blutuntersuchung gibt also nicht immer 
auch einen quantitativen Maßstab für die Intensität der 
Regenerationsvorgänge. Eine große Zahl von Erythroblasten im 
Blute braucht nicht Ausdruck einer allgemeinen lebhaften Pro¬ 
liferation in den blutbildenden Organen zu sein. 

Häufiger trifft allerdings das Entgegengesetzte zu. Man findet 
keine kernhaltigen Erythrocyten, obwohl andere Symptome oder die 
ganze Lage des Krankheitsbildes zur Annahme einer beschleunigten 
Blutbildung berechtigen. Nach Aderlässen von 300—400 ccm ist 
die Blutbildung sicher verstärkt. Trotzdem fehlen in der Regel 
Normoblasten, die erst auf stärkere Reize hin in größerer Zahl in 
den Blutstrom übertreten. Vielleicht wird auch ein Teil der aus 
dem Knochenmark ausgeschwemmten Erythroblasten schnell in den 
Gefäßen bestimmter Organe zurückgehalten (7). 

Fehlen bei anämischen Zuständen kernhaltige Erythrocyten im 
strömenden Blute, so kann man doch noch bisweilen polychromatische 
rote Blutscheiben als Zeichen beschleunigter Regeneration antreffen. 
Die Bedeutung der Polychromasie ist in diesem Sinne gewiß hoch 
zu veranschlagen. Neben der Jugend- gibt es allerdings noch eine 
Alterspolychromasie, die z. B. in hämorrhagischen Exsudaten außer¬ 
halb der Gefäßbahn beobachtet worden ist und als Degenerations¬ 
erscheinung gedeutet werden darf. Ob diese Alterspolychromasie 
aber auch im strömenden Blute vorkommt, ist unsicher. Jeden¬ 
falls wird man im allgemeinen nicht fehlgehen, wenn man bei 
reichlicher Anwesenheit polychromatischer Erythrocyten eine be¬ 
schleunigte Blutbildung annimmt. 

Nun gibt es aber auch Krankheitsfälle — und diese sind gar 
nicht selten —,bei denen alle bisher bekannten histologischen Kriterien 
versagen und trotzdem eine beschleunigte Blutbildung besteht. Man 
kann das an der Hand einer chemischen Methode beweisen. 

Deutsche* Archiv f. klin. Medizin, loo. Bd. 13 
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Den Ausgangspunkt dieser Methode bilden Untersuchungen 
über die Biologie der roten Blutkörperchen, die in den letzten 
Jahren in der Heidelberger Klinik ausgeführt worden sind (8). 
Diese Versuche haben folgendes ergeben: Kernlose rote Blutscheiben 
normaler Tiere besitzen keinen oder doch nur einen eben meß¬ 
baren Gaswechsel. Stellt man steriles defibriniertes Blut normaler 
Kaninchen oder Menschen unter Luftabschluß in den Brutschrank, 
so ändert sich seine hellrote Farbe selbst im Verlaufe vieler Stunden 
nicht. Ein ganz geringer Sauerstoffverlust tritt allerdings auch 
unter diesen Verhältnissen ein. Er beträgt im Blute normaler 
Menschen und Kaninchen etwa 0,8 Vol.-°/ 0 oder, da das Blut etwa 
20 °/ 0 Sauerstoff enthält, 4 % des vorhandenen 0, bei 5 ständigem 
Aufenthalte im Brutschrank. 

Diese normale Sauerstoffzehrung ist wohl zum größeren Teil 
auf den Gaswechsel der Leukocyten zu beziehen. Nach Beobach¬ 
tungen des einen von uns (9) beträgt der Sauerstoffverbrauch von 
5000 Leukocyten in 5 Stunden bei Bruttemperatur etwa 0,5 Vol.-°/ 0 . 
Man ist also berechtigt, die normale Sauerstoffzehrung vorwiegend 
mit den Leukocyten in Verbindung zu bringen, um so mehr, als 
Warburg(8) gezeigt hat, daß kernlose Erythrocyten normaler 
erwachsener Tiere während dieser Zeit nur einen kaum oder gar 
nicht meßbaren Sauerstoffverlust bedingen. 

Die Blutplättchen kommen als Ursache der 0 2 -Verluste nicht 
in Frage, da alle Versuche mit defibriniertem Blute angestellt 
werden. 

Ganz anders ist nun das Bild, das sich bei Anämien bietet. 
Die ersten Beobachtungen wurden bei experimentellen Blutgift¬ 
anämien (Kaninchen) gemacht: Arterielles, hellrotes Blut solcher 
Tiere wird bei Zimmertemperatur unter Luftabschluß in 1—2 Stunden 
oder in etwas längerer Zeit dunkel. Viel schneller tritt die Farben¬ 
änderung bei Körpertemperatur ein. Einmal sahen wir sogar in 
1 / 1 Stunde eine völlige Dunkelfärbung des Blutes. 

Diese auffallende Veränderung ist Ausdruck eines Sauerstoft- 
verbrauchs. Gleichzeitig bildet sich Kohlensäure. Es handelt sich 
also um einen Atemvorgang. 

Durch weitere Beobachtungen konnten folgende Tatsachen 
festgestellt werden: 

1. Die Atmung ist nicht vom Serum, sondern von den geformten 
Elementen des Blutes abhängig. 

2. Sie ist nicht als Ausdruck des Gaswechsels kernhaltiger 
Zellen anzusehen (Leukocyten und kernhaltige Erythrocyten) 
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sondern entspricht dem Stoffumsatz junger, neugebildeter kernloser 
roter Blutscheiben. 

3. Je lebhafter die Regenerationsvorgänge sind, um so inten¬ 
siver verläuft auch die Atmung im Blute. Bei den durch Phenyl¬ 
hydrazin erzeugten subchronischen Giftanämien, bei denen der Blut¬ 
ersatz besonders lebhaft ist, findet man in der Regel eine stärkere 
Atmung als bei Anämien nach Aderlässen (9). Immerhin nimmt 
auch bei diesen die Sauerstoffzehrung ganz erheblich zu. Nach 
einem einzigen Aderlässe von 40 ccm kann sie beim Kaninchen (in 
5 Stunden bei Bruttemperatur) von 6 auf 60 °/ 0 steigen. 

Durch diese experimentellen Beobachtungen wurde der Gedanke 
nahegelegt, die Methode der Sauerstoffzehrung auch bei mensch¬ 
lichen Anämien als Indikator für die Intensität der Neubildungs¬ 
vorgänge zu verwerten. Man konnte erwarten, daß sie nach zwei 
Bichtangen als Ergänzung der mikroskopischen Untersuchung zu 
dienen vermag: Erstens erscheint es möglich, daß die chemische 
Methode auch dann noch die Anwesenheit junger roter Blut¬ 
körperchen anzeigt, wenn das Mikroskop versagt. Zweitens er¬ 
geben sich vielleicht aus solchen Untersuchungen vergleichende 
quantitative Anhaltspunkte für die Intensität der Blutbildung. 

Die Grenzen der Leistungsfähigkeit der Methode 
am Menschen haben Masing und der eine von uns (10) zu be¬ 
stimmen gesucht: 3 Tage nach einem Aderlässe von 300 ccm war 
die Sauerstoffzehrung bei einem gesunden Manne von 0,8—0,9 auf 
1,2 Vol.-% O a gestiegen bei genau gleichbleibender Leukocytenzahl 
und bei Abwesenheit aller morphologischen Zeichen beschleunigter 
Blutbildung (keine KR, keine Polychromasie). An dem auf einen 
Aderlaß von 400 ccm folgenden Tage erhob sich die Zehrung auf 
1,5 °/ 0 , also etwa auf das Doppelte des normalen Wertes. Wieder 
fehlten im Blute morphologische Zeichen beschleunigter Blutbildung. 

Die Ausschläge, besonders im zweiten Falle, liegen außerhalb 
der methodischen Fehler. Es handelt sich um Doppelbestimmungen. 
Hiermit ist also erwiesen, daß es mit der „Methode der Sauerstoff¬ 
zehrung“ gelingt, eine beschleunigte Blutbildung nach Aderlässen 
n&chzuweisen, und zwar auch dann noch, wenn alle morphologischen 
Zeichen verstärkter Blutbildung vermißt werden. 

Es schien daher aussichtsvoll, auch an die Untersuchung patho¬ 
logischer Fälle heranzutreten. 

Die Methodik war die gleiche wie in den früher beschriebenen 
Tierversuchen. Sie mag hier nochmals kurz skizziert werden: Wir ent¬ 
nahmen den Patienten aus der gestauten Armvene ca. 15 ccm Blut, 

13* 

Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



196 


Mohawitz u. Itami 


Digitize-d by 


fingen es in einem sterilen Pulverglase auf und defibrinierten es durch 
Schütteln mit Glasperlen Falls man langsam und vorsichtig schüttelt, 
gelingt es, wie War bürg zeigte, einen großen Teil der Leukocyten mit 
dem Fibrinnetz zu entfernen, ohne nennenswerte Verluste an roten Blut* 
scheiben befürchten zu müssen. Glasperlen sind dem Quecksilber zum 
Defibrinieren vorzuziehen (Bohr (11)). 

Das defibrinierte Blut wird dann durch eine Lage steriler Gaze in 
ein kleines Erlenmeyer’sches Kölbchen filtriert und durch 1 ' 4 ständige» 
Schütteln an der Luft mit 0 9 gesättigt. Dabei muß man die Bildung 
zu vieler Luftblasen im Blute zu vermeiden suchen. Diese lassen sich 
später nur schwer entfernen und können den Versuch stören. 

Nunmehr bestimmt man den 0 2 *Gehalt dieses Blutes. Wir be¬ 
nutzten die Haid an e-Bar er oft’sehe Ferricyanidmethode (12), die 
mit 1 ccm Blut zu arbeiten gestattet. Falls aber eine erhebliche An* 
ämie vorliegt, also nur geringe 0 2 -Mengen im Blute zu erwarten sind, 
tut man gut, zur Analyse 2 ccm Blut zu nehmen. Sonst werden die 
methodischen Fehler relativ zu bedeutend. 

Zuweilen haben Blutkörperchen Anämischer eine erhöhte osmotische 
Resistenz. Auch das kann stören; denn bei der Ferricyanidmethode 
muß das Blut vor Beginn des eigentlichen Versuches durch eine ver¬ 
dünnte NH 8 *Lösung völlig lackfarben gemacht werden. Das gelingt 
schlecht, wenn die Blutkörperchen resistenter sind als in der Norm. In. 
solchen Fällen haben wir — wie auch schon früher — der NH 3 *Lösung 
etwas Sapotoxin-M e r c k in Substanz zugesetzt. Dieser Zusatz bedingt 
keinen Fehler. 

Übrigens kann man sich die Bestimmung des maximalen 0 2 -Bindungs- 
verraögens ersparen, wenn man über ein exaktes Hämoglobinometer ver¬ 
fügt. Hämoglobingehalt und maximale Sauerstoffkapazität stehen zu¬ 
einander in festen Beziehungen. Man kann daher leicht die Sauerstoff¬ 
kapazität des Blutes für jeden Hämoglobingehalt berechnen. 100 °/ 0 Hb 
der Haldan e’sehen Skala entsprechen einem 0 2 -Bindungsvermögen von 
18,5 Vol.-°/ 0 , 50 °/ 0 Hb sind also 9,25 Vol.-°/ 0 usw. 

Der größere Rest des Blutes wird zum Messen der 0 2 -Zehrang be¬ 
nutzt. Zu diesem Zwecke füllt man zwei zylindrische sterile Glasgefäße, 
die ca. 2 l / 2 —3 ccm fassen, unter Vermeidung von Luftblasen mit dem 
Blute. Die Gefäßchen haben einen eingeschliffenen Stopfen, der nach 
Einfüllung des Blutes luftdicht aufgesetzt wird (Paraffin). Sie enthalten 
ferner ein bis zwei sterile Glasperlen. Bei 5 ständigem Stehen im Brut¬ 
schrank tritt natürlich eine Sedimentierung der Blutkörperchen ein, die 
bei der späteren 0 2 -Bestimmung Fehler bedingen muß, falls man nicht 
vor Entnahme des Blutes zu Analysezwecken durch Schütteln mit Glas¬ 
perlen für gleichmäßige Verteilung der Erythrocyten Sorge trägt. 

Nachdem die Gläschen gut verschlossen sind, kommen sie auf 5 Stun¬ 
den in den Thermostaten. Am besten laßt man sie in einem im Brut¬ 
schrank stehenden Glase Wasser vermittels Korkringen schwimmen. So 
nimmt das Blut am schnellsten Körpertemperatur an. 

Nach genau 5 Stunden überzeugt man sich, ob das Blut seine Farbe 
verändert hat. Auch wenn das nicht der Fall sein sollte, macht man 
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«ine Sauerstoffbestimmung in der oben beschriebenen Weise. Nur ist 
«s nunmehr erforderlich, nach Möglichkeit jeden ausgedehnteren Kon¬ 
takt des Blutes mit dem Luftsauerstoff zu vermeiden, da es ja nicht 
mehr völlig mit 0 9 gesättigt ist und man gerade die Differenz zwischen 
maximalem Bindungsvermögen und dem noch vorhandenen O a bestimmen 
will. Nach mehrmaligem Umschütteln und Offnen des Gläschens geht 
man sogleich mit einen langen, genau graduierten Pipette mit schmalem 
Lumen bis auf den Boden des Gläschens und saugt langsam bis zur 
Marke auf. Da nur die sehr kleine Oberfläche des Blutes in der Pi¬ 
pette mit dem Luftsauerstoff in Kontakt kommt, kann keine nennens¬ 
werte 0 2 -Aufnahme erfolgen. Aus der Pipette wird das Blut sofort 
unter die NH S -Lösung geschichtet und dann in gewöhnlicher Weise 
analysiert. 

Falls man Übung in Sauerstoffbestimmungen hat, dauern alle Proze¬ 
duren nur kurze Zeit. Immerhin scheint es uns zweifelhaft, ob die Me¬ 
thode in der oben beschriebenen Form in der Klinik zu brauchen ist. 
Sie erfordert doch recht viel Sorgfalt und ein exaktes Arbeiten. Eine 
genügende Orientierung dürfte man auch gewinnen, wenn man das 
eteril aufgefangene und defibrinierte Blut 5 bis 10 Stunden lang im 
Thermostaten unter Luftabschluß aufstellt. Ist es dann deutlich dunkler 
geworden, so liegt sicher eine vermehrte Sauerstoffzehrung vor, voraus¬ 
gesetzt, daß es sich nicht etwa um eine sehr starke Leukocytose hei 
gleichzeitiger Anämie handelt und das Verhältnis zwischen weißen und 
roten Blutkörperchen gar zu sehr zuungunsten der letzteren ver¬ 
schoben ist. 

Allerdings kann es wohl Vorkommen, daß bei dieser einfachen Art 
der Prüfung eine vermehrte Blutregeneration gelegentlich übersehen wird. 
Denn deutlich sichtbare Farbendifferenzen erhält man doch erst, wenn 
schon ein erheblicher Prozentsatz des vorhandenen Sauerstoffs ver¬ 
schwunden ist. Stärkere Grade beschleunigter Blutbildung werden sich 
aber auch in dieser einfachen Weise sicher demonstrieren lassen. 

Wir haben fast ausschließlich quantitative und nur einen qua¬ 
litativen Versuch gemacht, der in der Tabelle nicht aufgefiihrt ist. 
Es handelte sich da um einen Mann mit Biermer’scher Anämie 
während einer sog. Blutkrise. Man konnte bei der ziemlich be¬ 
trächtlichen Zahl kernhaltiger Erythrocyten schon aus dem mor¬ 
phologischen Blutbefunde eine lebhafte Regeneration diagnostizieren. 
Defibriniertes Blut wurde unter Luftabschluß bei 37° schon in 
2 Stunden deutlich dunkel. 

Quantitativ wurde das Blut von 17 anämischen Kranken 
untersucht. Die Patienten entstammten zum größten Teil der 
Heidelberger medizinischen und gynäkologischen Klinik. Wir 
danken auch an dieser Stelle Herrn Professor Menge für die 
Erlaubnis zu diesen Untersuchungen. Mehrere Fälle der Frank¬ 
furter medizinischen Klinik finden sich ebenfalls in der Tabelle. 
Ihre Untersuchung wurde durch das liebenswürdige Entgegen- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



198 


Morawitz u. Itami 


= -» 
i § 
« 5 


—« ä: oj 


» «? *?g'-3 S» 
c 

i £ 3 H 

■S -2 3 , 

30 N t: s-' 

i C © ^ 

N c K |> 

° g -g^ 

jL.S o | 

o- 

ii St? 2 

o *m - o 5 

_°_ü_ i _ 


«o o 


— X D 
I X . A- 

« — ©a: a 

-3 ij'T - 4) 

> 3 5 «s 
"S± w 



cc 

©. 1 " 


31 1 * 


35 35 5 


cT cT : 


« « 

«* 

-t 

»O o 

cm^ »q 

cTo* 

cT 35 * 

31 31 

CM ^ 

eC_kQ 

r-* -* 


—*■ o" 

31 31 

31 31 

s 

s 

X 

S 1 

-f 

v 3 > 

i 2 

2 | 


H-l — 



ISS 




X 

31 X 

»cf 

iCf » 3 ^ 



3 

a a 

3 

a a 


S ^ 

** 

SM 

<D 

i> 0 ? 



2 

2 5 

•/. 

X X 

a> 

x. X 


C' CC 


—' —: 



31 

nc -'.^ 

X 

Ch* W 

^3 

Sr ~ 

- 

3 i 3 : 


N 

-a - 
o cs _! 

g tc« 
c o£ 

5 

3“’ 5 

iO 


9 l ft 

X s~ 

•*^ *“ V.^ SC 
^ x ^ x 

© U o ü 
*n l 5 öS 
sH 

"© X JSJZ 

a a ^ 

£ * c 


33 r- 

of 


OO 00^ 
ZDZO WW 


35 r- 31 O 


© o 

© 1 > - 

X X 


X[^ t iCX^ 

crf cc 3i~ 3f 


X^ CM-<*_ 
•f ifi »o 


S 3 

£ .'s 

■•■f »O 


Ql?, 

d •—*5.3 ►» 

Oj S 3C *-■ s-; X p 3 

S>s E : E. . •*£ 


-a a> )r- 

© 20 


D _° ® Oh S S 

hh X ^ ^ r3 

MH «— 


£ t~ bc 

a « s 

H.S5 

a> — 


S ^ SS ^ 

3\ s cm^ 3 

ccT 


a s © 
tc «'S 

cjN O 


.2 oj .3 «5 o 
2 ja; s Ts ► 

’S.® <"s to 

g-= &g»s 

60 bb ca s £ 
a •*-> ä 3 ■*-* ft». 



r 


r 

-^rs~ 

r 

3 




*-5 


^ tH 

31 ^ 

►a 

co 3 

’-y c£ 

X ^ 

J, c 

35 a 
»3 r ^- 
► |-M 


X C 
CM 

CM 
- ü 

öS 

^ £ 
rt. 


. ^ 

SS 

«_ 

w a 

H_ 

^ _ 


X 

l> 

X 

35 

o 

H-l 


Digitized by 


Google 


Original ftom 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Klinische Untersuchungen über Blutregeneration. 


a p , 

<ü O k X 

X ► A 'ö a> o> 

flö M S £3 
ÖLh Z * *3 

c> “ c u. ~ > 2 

&c§ g 

“j* §2 £ « « 

— CsJ M 


• OJ . 

P sg b£ 60 
*—• S • 
cJ S ^Qj 

^.S ** ö 
’S Ä 

« 2 > ~ 


v. <ü bio 

<D^3 a 

n.2 2 
o- -a 

^ “S * 

•5 22 * 

a# 

X pQ 


ON 5G CC 
W 3 Q ^ *J* 


§• 

x~.ts 3 E 
S^g. 


=° 2=5° 

5 ? U 5? " ►» W 
Jt u « * 

«i a* ? § 

t * Lr 3 a « 


2*ü -a.S 
*5 ö ^ - 

8 3 3 iS 5 
5 g| *C3 . 

*2 k# a — 

* i< ®*2 a 

IffSS® 

cK 2 S 

r 

iS 3§ 

£ ki ca 

0 H —* 

- 


= r öi'S 

**■3 

5 3 O) 
Ci a 
«.2 
00 o> 

ca 


’ N P 

.g|f 

a» 

•S o „ 

2 ^ ^ 
gCC S 

<5 o ^ 
c •- 

8>’S~ 


:V ~zi S | 

J ►» —^3 £ 5 : £ 

o S s « 

}pH » Ci g ü 

3 0# t>- a ^ O) *2 

3.2 Zr’^J 5 P 

ß 0> r “' a> pH 

S 

’ «II 

2 w *= Ä 2 
: j-i 2 .*-« «5 
- o# %-i * 3 ? 

iJ-fiSl 

i &§|w|| 

»J s „ S^S 

3« « >§ 5^ a 
J S 2 v ü ’S 

'■> £ _ S 
i,»' a a >- 

I g s £ *> 

»- « «3 

1 J2 2 


Im 

r | a ^3 r 
— o> c o> 

•j: ^ ^ 2 x iad 

S 3^3 o .2 

^ 0) :c3 w Q -4 0) 

a a * w ^ 
^-’S ^ O Q : Zr 

^ ^ »5 sr 


Ci .2 

ü ^ — 
a o> s 
<u ^ 
tTj =3 

« ö< 


- CS 1) 
o> m as 
^ ci o 
as x} 
o) " 'TZ 


di cd oj 2 —T prt § 
” o rs Ü*3 >» 
^ Ä 3 ^ ^ "o 

,t--n : 2 S,,- 2^; 
5* c o «-3 1 


S i 

- Im 

Sg 

a r 0 

• __ Ci 

0 a 
a 

Ci g 

^ 3 

r» a 

f cs 



*P ^ 52 

r 

-TS 

rS 



X 

d_ 

Sd 



Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


orawitz (1. c.j mitgete: 



200 


Morawitz u. Itami 


Digitized by 


kommen von Herrn Professor Schwenkenbecher-Frankfurt 
ermöglicht. 

Die Tabelle unterrichtet über die Resultate der Bestimmungen. 
Aus den Krankengeschichten ist nur soviel übernommen worden, 
als uns nötig erschien. Manche Einzelheiten sind weiter unten 
besprochen. 

Zur Erklärung der Tabelle mögen folgende Ausführungen 
dienen: 

Beim Vergleich der dickgedruckten Zahlen im 7. Stabe sieht 
man zunächst, wie die relativen Sauerstoffverluste (der 
Sauerstoffverbrauch im Verhältnis zur überhaupt vorhandenen 0 2 - 
Menge) sich bei normalen Individuen ziemlich konstant zwischen 
4 und 5 °/ 0 bewegen. Wir haben noch mehr derartige Versuche 
an normalen Menschen vorgenommen, aber nie eine wesentlich 
höhere Zehrung gefunden. 

Ganz anders liegen die Verhältnisse bei Anämien. Dort ist 
von einer Konstanz nichts zu bemerken. Die 0 2 -Verluste schwanken 
zwischen 5 und 69 °/ 0 , d. h. bei manchen der von uns untersuchten 
Anämien verschwand nicht \l i0 oder des vorhandenen Sauer¬ 
stoffes, sondern beinahe 8 / t . 

Auch die absoluten Zahlen im 8. Stabe der Tabelle zeigen 
erhebliche Differenzen. Normalerweise bewegen sich die Werte 
zwischen 0,8 und 1 Vol.-°/ 0 0 2 . In seltenen Fällen fauden wir 
beim Normalen überhaupt keine meßbare Differenz, d. h. sie lag 
in den Fehlergrenzen unserer Bestimmung. Bei Anämischen findet 
man z. T. geringere, z. T. weit höhere absolute 0 2 -Verluste. Der 
höchste Wert betrug 4 Vol.-°/ 0 . 

Zum Vergleich normaler und pathologischer Fälle scheinen 
uns aber weder die unreduzierten relativen, noch auch die ab¬ 
soluten Zahlen besonders geeignet zu sein. Die relativen Werte 
sind zu hoch; denn je weniger Hämoglobin resp. rote Blutkörper¬ 
chen da sind, um so höher stellt sich natürlich der prozentische 
Anteil der Leukocyten resp. der sonstigen kernhaltigen Elemente 
an den Atemvorgängen. Daß diese auch Sauerstoff verbrauchen, 
ist oben bereits gezeigt worden. 

Die absoluten Zahlen geben auch nicht das wieder, was wir 
zu wissen wünschen, nämlich wieviele von den überhaupt vor¬ 
handenen Blutkörperchen junge, atmende Elemente sind. Denn 
die absolute Größe des Sauerstoffverbrauches wird natürlich ge¬ 
ring sein müssen, wenn die Gesamtzahl roter Blutkörperchen stark 
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vermindert ist. Trotzdem können sich unter diesen wenigen Erythro- 
cyten doch relativ viele junge Zellen finden. 

Die Art der Berechnung, die, wie uns scheint, am ehesten einen 
Vergleich normaler und pathologischer Befunde gestattet, findet 
sich in Stab 9 der Tabelle. Dort sind relative Werte (bezogen auf 
die vorhandene 0,-Menge) berechnet, nachdem vorher die Menge 
Sauerstoff abgezogen ist, die auf die Atmung der Leukocyten be¬ 
zogen werden muß. Nach den Untersuchungen des einen von uns 
verbrauchen 1000 Leukocyten in 5 Stunden rund 0,1 Vol.-°/ 0 0 2 . 
Diese Zahl ist den Berechnungen zugrunde gelegt. Ob sie absolut 
genau ist, muß zweifelhaft erscheinen.’ Denn die einzelnen Leuko- 
cytenarten haben sicher einen recht verschiedenen 0,-Verbrauch. 
Darauf weisen noch nicht veröffentlichte Versuche von Herrn Dr. 
Grafe hin. Über die Atemgröße kernhaltiger roter Blutzellen 
«rissen wir nichts. Dieses Moment dürfte aber kaum stören, da 
deren Zahl in unseren Beobachtungen immer verschwindend klein war. 

Im ganzen darf man vermuten, daß die Zahlen in Stab 9 der 
Tabelle wenigstens in großen Zügen ein zutreffendes Bild von der 
Intensität der Sauerstoffzehrung geben und einen Vergleich anämi¬ 
schen Blutes mit normalem gestatten. 

Das Ergebnis dieses Vergleiches können wir in folgender Weise 
zum Ausdrucke bringen: während die Zahl roter Blutkörperchen, 
die an der Atmung teilnehmen, im normalen Blute bei gewöhn¬ 
lichen Regenerationsbedingungen sehr gering ist und meist nur 
wenige Prozent beträgt, trifft man bei Anämien wechselnde Ver¬ 
hältnisse. Im großen ganzen liegen dort die Werte für die Sauer¬ 
stoffzehrung höher, z. T. erheblich höher als in der Norm. Aber 
nicht durchweg. Die Fälle 4, 5, 9,13,18 weisen kaum eine nennens¬ 
werte Steigerung normalen Verhältnissen gegenüber auf. Nicht 
alle dieser Fälle gehören zu den leichten Anämien, man kann also 
nicht generell behaupten: bei leichten Graden der Blutveränderung 
ist der Sauerstoffverbrauch gering, bei schwereren größer. Der 
Fall 4 betraf eine ziemlich schwere Anämie bei Uteruscarcinom, 
der Fall 18 eine sehr schwere Erkrankung (650000 Erythrocyten) 
vom Biermer’schen Typus wenige Tage ante mortem. Trotz¬ 
dem war beide Male die 0 2 -Zehrung nur gering. Bei der Autopsie 
des 2. Falles wurden in den blutbildenden Organen sehr spärliche 
Erythroblasten gefunden, ein Zeichen für die beginnende Erschöp¬ 
fung des Knochenmarkes. Damit steht die geringe 0 2 -Zehrung 
jenes Falles gut in Einklang. 

Sonst ist die Atmung des Blutes bei hämolytischen Anämien 
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meist hoch, im allgemeinen höher als bei posthämorrhagischen, 
gleiche Grade der Verarmung an Hämoglobin vorausgesetzt. Die 
höchste, bisher von uns beobachtete Sauerstoffzehrung fanden wir 
bei einem Magencarcinom, bei dem gleichzeitig eine Anämie mit 
den Charakteren der hämolytischen Form bestand (Fall 17). 

Die Sauerstoffzehrung kann aber auch bei posthämorrhagischen 
Anämien hoch sein. Fall 8 bietet hierfür ein gutes Beispiel. Es 
handelt sich um einen Tabiker, der plötzlich eine profuse Darm¬ 
blutung bekam. Einige Tage nach der Blutung betrug die Zahl 
der roten Blutscheiben ungefähr 1 Million, der Färbeindex war 
niedrig, die Sauerstoffzehrung aber sehr stark (68 resp. 44%). 
Offenbar regenerierte der Kranke unmittelbar nach diesem starken 
Blutverluste außerordentlich intensiv. Wahrscheinlich ist für die 
Lebhaftigkeit der Neubildung in diesem Falle auch der Umstand 
bedeutungsvoll, daß es sich nicht um eine Blutung nach außen, 
sondern in den Darm gehandelt hatte. 

Im ganzen ist die Größenordnung der Sauerstoffverluste bei 
menschlichen Anämien gering, wenn man sie mit den Erfahrungen 
des Tierexperimentes vergleicht. Nach einigen kräftigen Ader¬ 
lässen oder nach Injektion irgendeines Blutgiftes steigt dort die 
Atmung des Blutes sehr schnell auf hohe Werte. Im Tierexperi¬ 
ment sieht man — selbst bei recht geringfügigen Anämien — oft 
viel höhere 0,-Verluste, als wir sie hier im menschlichen Blute 
angetroffen haben. Wahrscheinlich liegt das wohl an dem lang¬ 
samen, chronischen Ablauf der Krankheitserscheinungen im mensch¬ 
lichen Körper. Eine Ausnahme macht Fall 8 und dort fand sich 
ja in der Tat auch eine recht intensive Atmung. 

Leider hatten wir bisher keine Gelegenheit, eine Anämie mit 
vielen kernhaltigen Erythrocyten im strömenden Blute zu unter¬ 
suchen. In solchen Fällen wird die Zehrung sicher auch viel leb¬ 
hafter sein, als in den in der Tabelle aufgefühten Fällen. 

Darf nun die „Methode der Sauerstoffzehrung“ als brauch¬ 
bares Mittel zur Erweiterung unserer Kenntnis von den Regenera¬ 
tionsvorgängen gelten ? Man kann diese Frage wohl bejahen. Denn 
erstens gibt die Methode gewisse quantitative Anhaltspunkte für 
den Ablauf der Blutbildung, wie man sie bisher nicht gewinnen 
konnte. Zweitens ist sie aber der mikroskopischen Untersuchung 
auch insofern überlegen, als es bisweilen gelingt, mit Hilfe der 
Sauerstoffzehrung eine vermehrte Regeneration auch dann noch 
sicher nachzuweisen, wenn das Mikroskop versagt. Die Fälle 10 
bis 16 und 20 unter unseren Beobachtungen boten morphologisch 
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nichts Besonderes, im Abstrichpräparat fanden sich keine poly¬ 
chromatischen oder kernhaltigen Erythrocyten. Trotzdem war die 
Blntregeneration sicher lebhafter, als in der Norm, in Fall 15 und 
20 sogar recht erheblich verstärkt. Sehr intensive Regenerations¬ 
vorgänge verraten sich allerdings wohl in der Regel schon bei 
mikroskopischer Untersuchung des Blutes. 

Zusammenfassend können wir folgendes sagen: 

1. Die Methode der Sauerstoffzehrung gibt, wie es scheint, 
brauchbare quantitative Vergleichswerte für die Intensität der Re¬ 
generationsvorgänge bei Anämien. 

2. Sie zeigt bisweilen noch eine beschleunigte Regeneration 
an, wenn die histologischen Untersuchungsmethoden versagen. 

3. In einfacher Form (s. bei Methodik) dürfte sie sich auch 
zur klinischen Anwendung eignen. 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Über die Beeinflussung der Atemmechanik durch krank¬ 
hafte Zustände des Bespirations- und Kreislaufapparates. 

Von 

Richard Siebeck, 

Assistent der Klinik. 

(Mit 1 Abbildung.) 

Seit Winter 1908/09 beschäftigte icli mich mit Untersuchungen 
über den Einfluß krankhafter Zustände auf die Art der Atem¬ 
bewegungen, sowie die Ursache ihrer Auslösung. Die Mitteilung über 
die Versuche schob ich hinaus, da ich hoffte, durch Ansammlung 
eines größeren Materials und durch Variation der Untersuchung 
eines bestimmten Zustandes nach verschiedenen Richtungen tiefer 
in das Verständnis dieser Vorgänge einzudringen. Dabei stieß ich 
auf manche methodische Schwierigkeit, da lange nicht alle Unter¬ 
suchungsmethoden, die bei gesunden und geübten Versuchspersonen 
brauchbar sind, an einem größeren Material von Patienten ange¬ 
wendet werden können. Ich wollte die Beobachtungen erst vor¬ 
legen, nachdem eine in verschiedener Richtung befriedigende Auf¬ 
klärung der Verhältnisse gegeben sei. In den letzten Tagen er¬ 
schien nun eine Arbeit von Bittorf u. Forschbach 1 ) über die 
Lungenfüllung bei Krankheiten, in der über Versuche be¬ 
richtet wird, die sich teilweise völlig mit meinen eigenen decken, 
wie sie mir schon seit längerer Zeit vorliegen. Im folgenden will ich 
daher kurz meine Untersuchungen mitteilen, soweit sie sich mit 
der Arbeit jener Autoren berühren; dies erscheint mir gerade dar¬ 
um wünschenswert, weil, wie gleich betont sei, die Ergebnisse im 
wesentlichen vollkommen übereinstimmen, während mir an manchem 
Punkte, besonders bei Herzkranken, eine andere Deutung wahr¬ 
scheinlicher zu sein scheint. 


1) Bittorf u. Forschbach. Zeitschr. f. klin. Med. 70 p. 474. 
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Auch meinen Untersuchungen lag die Bohr’sche 1 ) Verauchaanord- 
nung zugrunde; Spirometer und Gasanalysenapparat entsprachen im wesent¬ 
lichen genau jenen des Bohr'sehen Institutes. Da ich jedoch fand, 
daß bei der kleinen Vitalkapazität vieler dyspnoischer Patienten die Mi¬ 
schung bei der Bestimmung der Mittelkapazität nicht genügend war, 
kam ich dazu, mir ein neues Spirometer mit kleinem schädlichen Baume 
zu konstruieren, das in einer demnächst erscheinenden Arbeit über 
„Spirometrische Methodik“ ausführlich beschrieben werden soll. Ich be¬ 
kam damit bedeutend bessere Resultate; da aber die Fertigstellung des 
Apparates sich sehr lange verzögert hatte, verfüge ich erst über ein 
verhältnismäßig kleines Material. Ich'glaube aber, daß die Untersuchungen 
mit diesem Apparate wesentlich weiter führen werden, da sonst gerade 
die schwersten, besonders kardialen Dyspnoen ausgeschaltet werden müssen. 
Die mit *) bezeichneten Versuche in der folgenden Tabelle sind mit 
diesem Spirometer ausgeführt. 

Ich habe auch bei Patienten stets zuerst die Mittelkapazität be¬ 
stimmt, da mir diese, wie ich schon früher betonte 2 ), das größte Inter¬ 
esse zu bieten schien. In den meisten Fällen habe ich auch hier die 
Vitalkapazität im gleichen Versuche bestimmt; mit dem neuen Spiro¬ 
meter ließ sich dies jedoch nur bei sehr kleiner Vitalkapazität {( 1 L.) 
mit genügender Sicherheit ausführen. 

Ich habe z. T. Gesichtsmasken mit Stent’scher Masse, z. T. Mund¬ 
stücke benutzt, die ich mir auch aus Stent’scher Masse für jede Ver¬ 
suchsperson besonders nach dem Kiefer formte. Die Nase wurde dann 
künstlich verstopft. Beim Vergleich beider Methoden fand ich keinen 
Unterschied. Mundstücke scheinen mir bisweilen vorteilhafter zu Bein, 
da der durch den Hohlraum der Maske bewirkte schädliche Baum unter 
Umständen schon stört, und da bei bärtigen Patienten mit der Maske 
ein luftdichter Abschluß nicht sicher genug erreicht werden kann. 

Sämtliche Werte — in Litern angegeben — sind auf Druck und 
Temperatur in den Lungen (37 0 und Luftdruck -j- Wasserdampftension 
bei 37 °) reduziert. Die Bezeichnungen entsprechen den sonst gebrauchten. 
— Ich stelle die Tabelle über die Versuche voran und bespreche danach 
die Ergebnisse. — In den Abbildungen habe ich die Werte graphisch 
wiedergegeben, wodurch, wie ich glaube, die Verhältnisse am anschaulich¬ 
sten dargestellt sind. 

Wenn wir nun versuchen wollen, die Versuchsergebnisse zu 
deuten, so müssen wir zuerst darlegen, was die einzelnen Werte 
bedeuten, wovon sie abhängen, wodurch ihre Größe beeinflußt wird. 

Zuerst sind die Werte zu besprechen, die den Luftgehalt 
der Lunge in einer bestimmten Phase der Atembe¬ 
wegungen bezeichnen, d. h. Totalkapazität, Mittelkapa¬ 
zität und Residualluft. Es ist bis jetzt nicht gelungen, eine 
allgemeingültige Beziehung der Totalkapazität zu anderen Daten 


1) Diese Zeitschrift Bd. 88 p. 85 1907. 

2) Sieb eck, diese Zeitschrift Bd. 97 p. 219. 
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des Körpers zu finden. Ich selbst habe den Vergleich mit Körper¬ 
größe und Brustumfang versucht, ohne jedoch bei verschiedenen 
gesunden Personen auch nur annähernde Übereinstimmung zu finden. 
Es wären ganz umfassende Untersuchungen erforderlich, etwa wie 
sie in mustergültiger Weise Arnold 1 ) für die „Atemgröße“, d. h. 
Vitalkapazität ausgefühlt hat, wie sie aber für die mühsameren 
Bestimmungen mit Gasanalysen kaum zu bewältigen sind. — Da 



Die Ordinaten entsprechen dem Luftgehalt der Lunge in Litern, und zwar 
bedeutet jeweils die 1. größere Linie Lage und Ausdehnung der Vitalkapazität, 
die 2. kürzere Linie Lage und Ausdehnung des Atemvolumens. Danach: Total¬ 
kapazität = oberer Endpunkt, Residualluft = unterer Endpunkt der 1. Linie, 
Mittelkapazität = Mittelpunkt der kürzeren Linie. 

Die oberen Zahlen entsprechen der Nr. der Versuchsperson in der Tabelle. 
— „a“ bedeutet Arbeitsversuch. Die Werte, die mit „komp.“ bezeichnet sind, 
geben die Verhältnisse der Herzkranken im kompensierten Zustande wieder. — 
Einen normalen Mittelwert (0) habe ich den pathologischen Werten vorangestellt 

man danach nicht weiß, w r ie groß die Totalkapazität eines PatienteD, 
den wir in krankhaftem Zustande untersuchen, in gesundem Zu¬ 
stande wäre, kann man nur mit Vorbehalt von einer krankhaften 
„Veränderung“ der Totalkapazität sprechen. Man w r eiß, daß die 
Totalkapazität des gesunden Mannes ungefähr zwischen 7 und 
5 Litern schwankt, während Frauen im allgemeinen eine etwas 
kleinere (durchschnittlich vielleicht um 1 Liter) Totalkapazität 
haben; nur erhebliche Abweichungen davon haben Bedeutung. 
Genau die gleiche Schwierigkeit besteht bei der Beurteilung der 

1) Arnold, Die Atmnugsgrüüe des Menschen. Heidelberg 1855. 
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Mittelkapazität und der Residualluft eines Patienten, wenn auch 
für letztere die Schwankungen entschieden geringer sind. Werte für 
gesunde Versuchspersonen, die als Grundlage der Beurteilung pa- 

Emphysem. 
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thologischer Verhältnisse dienen können, finden sich u. a. in den 
Arbeiten von Bohr 1 ), Hasselbalch 2 ), Rubow 3 ) und Sie¬ 
beck. 4 ). 


1) Bohr, 1. c. 

2) Hasselbalch, diese Zeitschrift 93 p. 52. 

3) Rubow, ibid. 92 p. 255. 

4) Siebeck, ibid. 97 p. 219. 

Deutsche* Archiv für klin. Medizin. 100. Bd. 14 
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Von der größten Bedeutung für die Atembewegungen ist zu¬ 
nächst die Mittelkapazität 1 ), die ja den Luftgehalt der Luuge 
in der Lage bedeutet, in der die ruhigen Atembewegungen ver¬ 
laufen. Wodurch kann dieser Wert verändert werden? Dabei ist 
prinzipiell zweierlei auseinanderzuhalten: einmal kann die ruhige 
Atmung durch irgendwelche psychische, reflektorische oder mecha¬ 
nische Einflüsse mehr oder weniger im Exspirations- oder Inspira¬ 
tionszustande verlaufen, d. h. näher an der Totalkapazität oder 
näher an der Residualluft. Derartig ist die Veränderung der 
Mittelkapazität bei Gesunden z. B. durch Arbeit, Einatmung von 
Gasgemischen, Abkühlung, Stenosenatmung oder sensible Reize 2 ) 
zu verstehen. Andererseits kann aber bei der gleichen Thorax¬ 
stellung der Luftgehalt der Lunge dadurch verändert werden, daß 
der Inhalt des Thoraxes verändert wird. Diese Seite ist m. E. 
bisher entschieden zu wenig berücksichtigt worden. Ganz klar 
liegen die Verhältnisse bei Flüssigkeitsansammlungen im Thorax, 
bei mehr oder weniger ausgedehnter Infiltration oder Verkäsung 
von Lungengewebe, bei Bildung von Cavernen, wenn sie von den 
Bronchien abgeschlossen sind, bei der Entwicklung von Tumoren 
u. dgl. Die Beurteilung derartiger Zustände wird im Einzelfall 
wohl meistens klar sein. Auch reichliche Schleimabsonderung, be¬ 
sonders wenn sie zu vorübergehender Verstopfung feiner Bronchien 
führt, und Entwicklung von Lungenödem kann von Bedeutung sein. 
Von ganz besonderem Interesse erscheint mir aber ein Moment, 
das bisher bei der Deutung einer krankhaften Veränderung der 
Mittelkapazität vernachlässigt wurde: ich meine die Füllung der 
Lungengefäße. Ich will darauf näher eingehen, wenn ieh die Ver¬ 
suche an Herzkranken bespreche. 

1) Über den Begriff der Mittelkapazität. Unter Mittelkapazi¬ 
tät versteht man seit Bohr gewöhnlich den Luftgehalt der Lunge in der Mittel¬ 
lage zwischen ruhiger Aus- und Einatmung. Es wäre m. E. richtiger, die Be¬ 
zeichnung auf die Lage am Ende des Exspiriums zu beziehen, da diese ge¬ 
wissermaßen den „Ausgangspunkt“ der ruhigen Atmung bestimmt. Komplementär- 
und Reserveluft müßten dann entsprechend um das halbe Atemvolumen ver¬ 
größert bzw. verkleinert werden. Bei dieser Bezeichnung würde auch prägnanter 
dargestellt, wie klein bei vielen krankhaften Zuständen die Reservelnft ist, d. h. 
wie tief im Exspirationszustand die Atembewegungen ausgeführt werden. Nur 
um die Vergleichbarkeit mit anderen Arbeiten nicht zu stören, habe ich die 
frühere Bezeichnung beibehalten. Die Verhältnisse sind durch die beigefügte Ab¬ 
bildung am anschaulichsten dargestellt. 

2) Vgl. die vorher citierten Arbeiten, außerdem Forschbach u. Bittorf, 
Münch, med. Wochenschr. 1910 Nr. 25; 0. Bruns, Zeitschr. f. exp. Pathol. u. 
Tlier. 7, 1909 und die Arbeiten von Hof bau er. 
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Wenn man von dieser Erörterung ausgeht, so ist unmittelbar 
verständlich, daß die Totalkapazität einerseits durch Behin¬ 
derung der maximalen Einatmung, d. h. durch primäre Herabsetzung 
der Vitalkapazität resp. der Komplementärluft herabgesetzt werden 
kann, andererseits durch die Momente, die eben den Luftgehalt 
der Lunge bei gleicher Thoraxstellung verringern. 

Auch auf die Residualluft läßt sich die gleiche Betrach¬ 
tung ausdehnen. 

In allen drei Fällen kann natürlich verschiedenartige Beein¬ 
flussung zusammen- oder entgegenwirken. Wenn wir z. B. bei nie¬ 
derer Mittelkapazität normale Residualluft haben, so ist es denk¬ 
bar, daß diese Residualluft relativ groß ist, d. h. daß eine Herab¬ 
setzung der Ausatmungsmöglichkeit besteht. Bei jedem einzelnen 
krankhaften Zustand wird jede der resultierenden Möglichkeiten 
eingehend zu erörtern sein. Aus diesen Überlegungen geht auch 
klar hervor, daß es nicht berechtigt ist, die eine dieser Größen 
ohne weiteres auf eine andere, z. B. die Totalkapazität zu beziehen. 
Bittorf u. Forschbach 1 ) betonen m. E. mit Recht, daß Rubow 2 ) 
in dieser Hinsicht nicht genügend begründete Schlüsse gezogen hat. 

Die Bemerkungen über die Totalkapazität und die Residual¬ 
luft führen uns zur Besprechung der Momente, die die Vital¬ 
kapazität beeinflussen können. Hier kommt zunächst die Än¬ 
derung der Elastizität aller der Gewebe in Betracht, die 
bei den Atembewegungen beteiligt sind. Dahin gehört einmal 
der Thorax als Ganzes, die Rippenknorpel, die Gelenke, der 
Bandapparat, die Muskulatur u. dgl. Besonders auf die Rolle der 
Rippenknorpel ist in letzter Zeit im Anschlüsse an die Arbeiten 
von Freund 8 ) viel Wert gelegt worden. Andererseits kann auch 
die Elastizität des Lungengewebes primär verändert werden. 
Darüber besteht kein Zweifel. Chronische Entzündungs¬ 
zustände spielen dabei offenbar eine Rolle. Ganz besonders 
möchte ich auf die interessanten histologischen Befunde von Orsös 4 ) 
hin weisen, die deutlich zeigen, daß durch primäre Veränderung des 
elastischen Gewebes emphysemähnliche Zustände entstehen können. — 
Wie die Verhältnisse des kleinen Kreislaufes die Lungen¬ 
elastizität beeinflussen, darauf hingewiesen zu haben, ist das blei- 

1) I. c. 

2) 1. c. 

3} Freund, Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. III u. a. 

4) 0rso9, Ziegler’9 Beitr. Bd. 41 p. 95 1907. 
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bende Verdienst von Baschs. 1 ) — Der Einfluß pleuritischer 
Schwarten ist ohne weiteres klar. — Eine für die Atmung be¬ 
deutungsvolle Änderung der Lungenelastizität bewirken aber auch 
alle die Zustände, die zu Entspannung des Lungengewebes 
führen, d. h. Ansammlung von Luft oder Flüssigkeit im Pleura¬ 
raume. — Weitere Gesichtspunkte ergeben sich bei der Bespre¬ 
chung der pathologischen Zustände, z. B. der Pneumonie. 

Außer bei Elastizitätsänderungen wird immer dann die Vital¬ 
kapazitätverändert sein, wenn Teile der Lunge vom Gasaus¬ 
tausch abgeschlossen sind: z. B. bei Infiltration von Lungen¬ 
gewebe, Verschluß eines Bronchus u. dgl. 

Außer diesen mechanischen Momenten kommen aber auch 
nervöse in Betracht. Die maximale Atmung kann einmal re¬ 
flektorisch gehemmt sein; damit erklärt z. B. Bohr 2 ) die Er¬ 
höhung der Residualluft bei Muskelarbeit. Psychische Einflüsse 
können eine Rolle spielen, z. B. die Schmerzen bei Entzündungs¬ 
zuständen an der Pleura. 

Zuletzt möchte ich nicht unerwähnt lassen, daß natürlich auch 
die Muskelkraft sowie die aufgewandte Energie wesentlich in 
Betracht kommen. 

Alle diese Momente müssen bei Deutung einer veränderten 
Vitalkapazität erwogen werden. Sie können natürlich mehr 
oder weniger überwiegend auf die Komplementärluft oder auf 
die Reserveluft wirken. 

Das Verhalten des Atemvolumens kann ohne eingehende 
Erörterung der Theorie der Atembewegungen nicht gut besprochen 
werden. Das erübrigt sich hier um so mehr, als bei unseren Ver¬ 
suchen eine wesentliche Änderung des Atem Volumens keine Rolle spielt. 

Nachdem ich diese Beziehungen ausführlich erörtert habe, weil 
ich glaube, daß dadurch das Verständnis der Versuche erleichtert 
und irrtümliche Deutung eher vermieden wird, bespreche ich die 
Verhältnisse bei den verschiedenen pathologischen Zuständen. 

1. Lungenschwindsucht. 

Es handelt sich hier durchweg um Fälle schwerer und schwer¬ 
ster (3, 4, 5) Lungentuberkulose mit ausgedehnter Gewebszerstö¬ 
rung. Am auffallendsten ist die Herabsetzung der Total¬ 
kapazität, die z. T. außerordentlich bedeutend ist, z. B. bei Nr. 6. 
In erster Linie ist natürlich die Verminderung lufthaltigen Lungen- 

1) Vgl. bes.: Klinische und experimentelle Studien. Berlin 1891 u. 1892. 

2) 1 . c. 
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gewebes durch Infiltration, Verkäsung u. dgl. zur Erklärung heran¬ 
zuziehen. Andererseits ist darauf hinzuweisen, daß die tuberkulöse 
Erkrankung die Elastizität der Lunge zweifellos vergrößert (im 
physikalischen Sinne), d. h., daß das Lungengewebe der Ausdeh¬ 
nung einen größeren Widerstand entgegensetzt; Infiltration des 
Gewebes, pleuritische Verwachsungen, die bei vorgeschrittenen 
Prozessen ja nie fehlen, erklären vor allem die Änderung der 
Elastizität Die Mittelkapazität erscheint im Vergleich zur 
Totalkapazität nicht erheblich verändert. Die Prozesse, die den 
Luftgehalt der Lunge herabsetzen, vermindern natürlich die Mittel¬ 
kapazität entsprechend der Totalkapazität Der Annahme einer in 
der Breite der Vitalkapazität verschobenen Mittellage bedürfen 
wir also nicht. Wenn wir nun dabei eine wesentliche Herab¬ 
setzung der Reserveluft, gleichzeitig eine annähernd normale Re¬ 
sidualluft finden, so möchte ich das Verhalten dahiu deuten, daß 
die Reserveluft primär vermindert, die Residualluft relativ erhöht 
ist. In Fall 1 und 3 ist die Residualluft auch absolut an der 
oberen Grenze des Normalen. — Auch diese Behinderung der Ex¬ 
spiration spricht für eine Veränderung der Elastizität. — Das 
Atemvolumen ist im allgemeinen normal, in Fall 2 etwas ver¬ 
größert. — Bei Arbeitsversuchen wird die Mittelkapa¬ 
zität größer, was hier z. T. allein durch die Vergrößerung des 
Atemvolumens bei der Exspirationsbehinderung erklärt werden 
kann. In anderen Fällen wird die Mittelkapazität mehr erhöht, 
als der Vergrößerung des Atemvolumens entspricht, d. h. die Mittel¬ 
kapazität als der Begriff, wie ich ihn in Anmerkung p. 210 for¬ 
muliert habe, nimmt zu. Dieses Verhalten entspricht dem gesunder 
Versuchspersonen und ist wie dieses bis jetzt noch nicht befriedi¬ 
gend zu erklären. Die Totalkapazität nimmt nur in einem 
Falle (3) zu wie bei Gesunden (Hasselbalch). 1 ) In allen an¬ 
deren nimmt sie ab. Die Residualluft wird stets, z. T. erheb¬ 
lich größer. Es ist natürlich nicht denkbar, daß durch Arbeit der 
Luftgehalt der Lunge bei gleicher Thoraxstellung zunimmt; Ver¬ 
größerung der Mittelkapazität und der Residualluft müssen also 
durch vermehrte Inspirationsstellung, durch Exspirationsbehinde¬ 
rung erklärt werden. Ob reflektorische Vorgänge im Sinne von 
Bohr hierfür maßgebend sind, oder ob, wie Tendelloo 2 ) an- 

1) l. c. 

2) Tendelloo, Ursachen der Lungenkrankheiten, Wiesbaden 1902. Vgl. 
auch die Referate beider Autoren auf der Versammlung deutscher Naturforscher 
und Ärzte in Dresden (1907). 
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nimmt das Verhalten der Elastizität eine größere Rolle spielt, ist 
m. E. nicht zu entscheiden. 

Was bedeuten nun diese Verhältnisse für die Atmung des 
Phthisikers? Die Einschränkung lufthaltigen Gewebes und damit 
der für den Gasaustausch maßgebenden respiratorischeu Oberfläche 
stellt natürlich erhebliche Mehranforderungen an die Atmung. 
Durch die Vergrößerung der Elastizität wird außerdem für jede» 
Atemzug eine größere Anstrengung als beim Gesunden notwendig. 
Dadurch ist genügend erklärt, daß Phthisiker entweder schon in 
Ruhe dyspnoisch, oder doch jeder Mehranforderung an die Atmung; 
z. B. durch Muskelarbeit, viel weniger gewachsen sind. 

2. Pleuropneumonie. 

In einem Falle von croupöser Pneumonie (6) mit Pleuritis war 
Total- und Mittelkapazität sehr stark herabgesetzt, was ohne weiteres 
verständlich ist. Daß die Reserveluft minimal war, möchte ich, 
da die niedere Mittelkapazität durch die Verminderung lufthaltigen 
Gewebes genügend erklärt ist, auch hier auf eine relative Erhö¬ 
hung der Residualluft beziehen. Dafür spricht vor allem auch 
der Befund bei Pleuritis sicca (vgl. unten). Mit Sicherheit läßt 
sich das nicht beweisen, doch möchte ich betonen, daß der Wert 
der Residualluft durchaus nicht an der unteren Grenze der Norm 
oder gar der Möglichkeit liegt. Wenn wir für den Inhalt der 
Trachea und der Bronchien mit Zuntz 1 ) 140 ccm annehraen, so 
ist sicher zuzugeben, daß eine wesentlich kleinere Residuallnft 
wohl denkbar ist, wie sie ja auch gerade bei drainierten gesunden 
Versuchspersonen gefunden wird. Ich möchte also auch für die 
Pneumonie eine Behinderung der Ausatmung annehmen, die z. T. 
durch die Pleuritis, z. T. aber auch durch Veränderung der Elasti¬ 
zität erklärt werden kann. Daß bei Pneumonie den Atembewe¬ 
gungen ein größerer Widerstand entgegensteht, ist ja leicht ver¬ 
ständlich. Die ganze Masse des infiltrierten Lungengewebes wider¬ 
steht der Volumenänderung; wenn aber ein Teil des Lungen¬ 
gewebes bei der Ausdehnung des Thoraxes an der Ausdehnung 
nicht teilnimmt, muß der „negative Druck“ im Pleuraräume bei der 
gleichen Exkursion des Thoraxes notwendig um einen viel größeren 
Betrag zunehmen als wenn nur die normale Lungenelastizität 
überwunden werden muß. — Das Atemvolumen bei Pneumonie 
bewegt sich in den normalen Grenzen. 

Diese Ergebnisse sind von nicht unerheblicher Bedeutung für 

1) Vgl. Loewy, Pflügers Archiv 58 p. 416. 
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das Verständnis der Dyspnoe des Pneumonikers: einerseits ist 
wegen der so beträchtlichen Beschränkung des lufthaltigen Lungen* 
gewebes und dementsprechend der respiratorischen Oberfläche eine 
erhebliche Zunahme der Atmung für einen genügenden Gasaus¬ 
tausch notwendig, andererseits ist eine Vergrößerung des Atem- 
volumens durch die beschriebene Zunahme der Elastizität erschwert, 
ja bisweilen kaum möglich, wenn, wie ich das auch gefunden habe, 
die Vitalkapazität kaum größer als das Atemvolumen ist. Damit 
haben wir neue Gesichtspunkte gewonnen, die Beschleunigung 
der Atmung zu erklären. Daß die „Wärmetachypnoe“ keine sehr 
große Rolle spielt, geht schon daraus hervor, daß manche hoch fieber¬ 
hafte Kranke ganz ruhig atmen, z. B. Typhuskranke ohne Bronchitis. 

3. Pleuraentzündungen. 

a) Pleuritis sicca (7). Bei etwa normaler Mittelkapazität war 
die Reserveluft außerordentlich vermindert, die Residualluft also 
erheblich vermehrt; die Totalkapazität war annähernd normal, 
vielleicht etwas erniedrigt. Bei der Behinderung der Ausatmung 
spielen vielleicht Pleuraschmerzen eine Rolle, obwohl nicht ohne 
weiteres verständlich ist, warum diese der Ausatmung mehr als 
der Einatmung entgegenwirken. 

b) Pleuritis exsudativa (8). Der Luftgehalt der Lunge 
(Total- und Mittelkapazität) ist wesentlich herabgesetzt, nimmt 
nach der teil weisen Punktion des Exsudates ungefähr um das Vo¬ 
lumen der Punktionsflüssigkeit zu, um bei Wideransammlung des 
Exsudates wieder geringer zu werden. Dieses Verhalten ist ohne 
weiteres verständlich und zeigt die Brauchbarkeit der Methodik 
anschaulich. — Die Residualluft macht die Schwankungen ganz 
entsprechend mit, ist aber im ganzen im Vergleich zu der Mittel¬ 
kapazität — deren niederer Wert durch die Flüssigkeitsansamm- 
lnng genügend erklärt ist — vergrößert. Die maximale Exspira¬ 
tion ist, wie bei den vorher beschriebenen krankhaften Zuständen 
des Respirationsapparates, behindert. 

Der Einfluß dieser Verhältnisse auf die Atmung ist nach dem 
Vorhergehenden ohne weiteres klar. Auch hier wirkt die Not¬ 
wendigkeit einer Mehrleistung mit einer Erschwerung der Leistung 
zusammen. 


4. Lungenemphysem. 

Die ersten Fälle (9—13) betreffen hochgradige Emphyseme 
ohne erhebliche katarrhalische Erscheinungen oder Insufficienz des 
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Kreislaufes. Die Mittelkapazität ist groß, ganz besonders 
auffallend in Fall 9 und 10. In Fall 11—13 liegt die Mittelkapa¬ 
zität wenn auch z. T. an der oberen Grenze, so doch ganz sicher 
innerhalb des Bereiches normaler Werte. Ich möchte darauf hin- 
weisen, daß auch die Werte von Bittorf u. Forschbach sich 
fast durchweg in den normalen Grenzen bewegen. Wenn auch die 
absoluten Werte, wie erwähnt, mit großer Vorsicht zu beurteilen 
sind, so ist das doch sehr bemerkenswert. 

Die Vitalkapazität wird besonders durch Verminderung 
der Reserveluft kleiner; die Residualluft danach ganz be¬ 
deutend vergrößert. Aber auch die Komplementärluft erscheint in 
den meisten Fällen herabgesetzt, die Totalkapazität im Ver¬ 
gleich zur Mittelkapazität klein. Man könnte natürlich auch von 
einer im Verhältnis zur Totalkapazität erhöhten Mittellage sprechen. 
Mir scheinen aber doch die absoluten Werte gegen diese Auf¬ 
fassung zu sprechen. Meine gesunden Versuchspersonen *) hatten 
zum größten Teile größere Werte für die Total- und Mittelkapa- 
zität. Es waren ja zwar meist große, doch keineswegs etwa durch 
reichliche körperliche Arbeit geübte Personen. Auch die normalen 
Werte Bohr’s 1 2 3 ) lassen die Werte der Emphysematiker keines¬ 
wegs als besonders groß erscheinen. Sehr interessant erscheint 
mir nun der Fall 3 von Bittorf u. Forschbach 8 ), bei dem mit 
der Besserung des Zustandes die Mittelkapazität eher zunahm. 

Gegen die spirometrischen Untersuchungen könnte eingewendet 
werden, daß beim Emphysem die Gasmischung keine vollständige 
ist und die gefundenen Volumina (Mittelkapazität) zu klein sind. 
Die Möglichkeit einer ungünstigeren Gasmischung beim Em¬ 
physem ist ohne weiteres zuzugeben. Die geringere Vitalkapazität 
ist, wie mehrfach erwähnt, von Bedeutung. Außerdem ist es denk¬ 
bar, daß Alveolen, deren Wände die Denhnbarkeit wesentlich ver¬ 
loren haben, auch bei der maximalen Atmung kaum „gelüftet“ 
werden, dadurch die Gasmischung sehr erschweren und bei der 
Volumenbestimmung durch Gasmischung nicht mitbestimmt werden. 
Daß Alveolen vorübergehend durch Bronchialverschluß, etwa bei 
Katarrh, abgeschlossen werden, ist weniger wahrscheinlich, da 
soust Atelektasen entstehen müßten. — Ich habe den Einwand un¬ 
genügender Gasmischung durch Doppelversuche, meist mit ver- 


1) Vgl. Siebeck, 1. c. 

2) 1. c. 

3) 1. c. Tabelle I. 
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schiedenem anfänglichen Gasgehalt des Spirometers, mit verschie¬ 
dener zur Mischung benutzter Atemzahl zu entkräften gesucht und 
daher (außer Nr. 11) nur Werte angeführt, die bei Doppelbestira- 
mungen annähernd übereinstimmend gefunden wurden. Daß auf 
verschiedene Weise eine übereinstimmende, unvollständige Gas- 
mischung erreicht wird, ist ja nicht anzunehmen. Außerdem habe 
ich stets, wie ich schon früher betonte (1. c.), Doppelanalysen aus 
verschiedener Höhe des Spirometers gemacht. Mit Hilfe des kleinen 
Spirometers werde ich die Verhältnisse des Gasaustausches beim 
Emphysem noch weiter verfolgen, da ja gerade darin ein wichtiges 
Moment für die Sauerstoffversorgung des Organismus liegt. 

Wenn ich mir auch bewußt bin, daß das vorliegende Material 
keineswegs zur endgültigen Entscheidung genügt, so möchte ich 
doch ganz ausdrücklich darauf hin weisen, daß allem Anscheine 
nach mindestens in einem Teil der Fälle von Emphy¬ 
sem keine oder keine erhebliche Vermehrung der 
Mittelkapazität, d. h. also keine wirkliche „Lungenblähung“ 
besteht Daß dieses Verhalten nicht allgemein gilt, zeigt schon 
Fall 9 meiner Tabelle. Der eben erwähnte Befund steht in ganz 
auffallendem Gegensätze zu den klinischen Untersuchungsbefunden 
(Bestimmung der Lungengrenzen, der absoluten Herzdämpfung, der 
Thoraxform, auch der radiologischen Befunde). Daß bei dem Em¬ 
physem der fest-flüssige Thoraxinhalt vermehrt ist, daß also bei In¬ 
spirationsstellung des Thoraxes der Luftgehalt der Lunge vermindert 
ist, dafür scheinen mir zurzeit keinerlei Anhaltspunkte vorzuliegen. 

Bei aller Zurückhaltung, die augenblicklich in dieser Frage noch 
notwendig ist, muß eines klar betont werden: der sichere Beweis, 
daß es Zustände gibt, die klinisch die gleichen Atemstörungen wie 
Emphyseme verursachen und keine Vergrößerung der Mittelkapa¬ 
zität zeigen, würde dazu genügen, die Theorie sehr unwahrschein¬ 
lich zu machen, die die Entstehung des Emphysems durch eine 
primäre Lungenblähung erklärt. Daß die temporäre Lungen¬ 
blähung, die durch verschiedene Versuchsbedingungen (Arbeit, Ste¬ 
nose u. dgl.) verursacht wird, nur sehr zurückhaltend für die Er¬ 
klärung des Emphysemes herangezogen werden kann, ist m. E. 
sicher. Das hat mit vollem Rechte auch 0. Bruns 1 ) betont. 
Wenn ich nun — mit Vorbehalt — dazu neige, an jener Em¬ 
physemtheorie zu zweifeln, wobei es natürlich ganz gleichgültig ist, 
welche Vorstellungen zur Erklärung der primären Lungenblähung 


1) 1. c. 
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herangezogen werden, so möchte ich hervorheben, daß es sehr wohl 
denkbar ist, daß eine primäre Veränderung der Elastizität zu einer 
Vergrößerung der Mittelkapazität (Lungenblähung) fuhrt. Zudem 
möchte ich nochmals ausdrücklich auf die Befunde von Orsös 1 ) 
hinweisen, die doch mindestens zeigen, daß ein primärer Unter¬ 
gang elastischen Gewebes Vorkommen kann. Wie Orsös glaube 
auch ich, daß dabei chronische entzündliche Vorgänge eine große 
Rolle spielen. 

5. Herzinsufficienz. 

Die Versuche betreffen äußerst dyspnoische, schwer dekorapen- 
sierte Herzkranke, meist dekompensierte Klappenfehler. 

Vor allem fallen die sehr niederen Werte der Mittel¬ 
kapazität auf, die auch hier im Widerspruch zur klinischen 
Untersuchung stehen. Besonders möchte ich auf Fall 14 hinweisen, 
der den klinischen Befund eines ausgesprochenen Emphysemes mit 
Herzinsufficienz bot. Schon dieser eine Fall spricht m. E. dagegen, 
daß die Herzkranken in tiefer Exspirationsstellung atmen, wie 
Bittorf u. Forschbach auf Grund ihrer Versuche annehmen. 
Ehe man diese Annahme macht, ist zu überlegen, ob nicht der 
fest-flüssige Inhalt des Thoraxes vermehrt sein kann, ob nicht ge¬ 
ringer Luftgehalt der Lunge ohne Exspirationsstellnng des Thorax 
möglich ist. — Dabei wird man unmittelbar an den alten Wider¬ 
streit der Meinungen erinnert, der sich in der Frage der kardialen 
Dyspnoe an die Namen Traube’s u. v. Basch’s knüpft. Wäh¬ 
rend, wie bekannt, dieser annimmt, daß die Stauung im Lungen¬ 
kreislauf zu „Lungenschwellung und Lungenstarrheit“ führe, 
ist Traube der Ansicht, daß die Kapillaren durch die Blutfüllung 
in das Lumen der Alveolen hereinragen, dasselbe verkleinern. Eis 
scheint mir nun doch das natürlichste, die geringe Mittelkapazität 
Herzkranker durch diese Vorstellung Traube’s zu erklären, d. h. 
diesen Befund als eine ganz evidente Stütze der Traube’sehen 
Theorie anzusehen. Besonders interessant ist die Veränderung der 
Mittelkapazität beim Eintritt der Kompensation: in beiden Fällen, 
die ich verfolgen konnte, und ebenso in dem einen Falle von Bit- 
torfu. Forschbach wird die Mittelkapazität größer, d. h. die 
Stauung im kleinen Kreisläufe, die Blutfülle der Lungen nimmt 
ab. Im Falle 20 tritt unmittelbar mit der Digitaliswirkung eine 
Vergrößerung der Mittelkapazität ein. Einige Monate später, bei 
fortgeschrittener Besserung nimmt die Mittelkapazität erheblich 

lj 1. c. 
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mehr zu. Ja. die Zunahme der Mittelkapazität ist so erheblich 
(=0,9 L.), daß es nicht ohne weiteres vorstellbar ist, wie eine 
derartige Volumensänderung nur durch Abnahme der Blutfüllung 
zustande kommen soll. Ganz geringe Hypostasen oder Transsudate, 
die sich dem Nachweise entziehen, oder Bronchitiden mögen eine 
Rolle spielen. Daß aber auch Elastizitätsänderungen statt¬ 
finden, geht aus der, wenn auch unbedeutenden Änderung der 
Vitalkapazität hervor; darin stimme ich mit der Anschauung von 
Bittorf u. Forschbach 1 ) tiberein. Unter keinen Umständen 
scheint es mir jedoch berechtigt, wie v. Basch eine „starre 
Dehnung“ anzunehmen. Ganz besonders möchte ich hervorheben, 
daß im Fall 20 im Zustande der Kompensation durch Muskelarbeit 
Verhältnisse ausgelöst werden, die genau der Dekompensation ent¬ 
sprechen. Entgegen dem Verhalten bei gesunden Personen nimmt 
also hier die Mittelkapazität bei Arbeit ab. Dabei ist freilich zu 
erwähnen, daß die Patientin, die während vieler Jahre sehr häufig 
in der Klinik war, stets außergewöhnlich zur Dekompensation neigte. 

B i e u. Maar 2 3 * * ) teilen in einer soeben erschienen Arbeit spiro- 
metrische Bestimmungen bei einem Falle von schwerem kongeni¬ 
talem Herzfehler mit. Auch hier war die Mittelkapazität herab¬ 
gesetzt; zur Erklärung führen die Autoren an, daß das Herz und 
die großen Venen einen großen Teil des Thorax ausfüllen. 

Zum Schlüsse noch einige Bemerkungen über Totalkapa¬ 
zität und Besidualluft. Bei dyspnoischen Herzkranken ist die 
Vitalkapazität durch Herabsetzung der Komplementärluft, und mehr 
noch der Reserveluft verkleinert; die Totalkapazität ist also rela¬ 
tiv klein 8 ), die Residualluft relativ groß. Beides ist zweifellos 
dadurch zu erklären, daß durch die Stauung die Elastizität ver¬ 
größert wird; bei längerer Dauer führt ja die Stauung zu „Stau- 
ungsinduration“. Im kompensierten Zustande wird mit Ab- 


1) Ich betone, daß Bittorf u. Forschbach selbst nicht von starrer 
Dehnung reden; sie nehmen ja im Gegenteil tiefe Exspirationsstellung bei der 
kardial-dyspnoiscben Atmung an. Ich glaube aber, zum Wesen der von Basch- 
»chen Theorie gehört gerade die starre Dehnung, daher scheinen mir die Er¬ 
gebnisse die von Basch'sehe Theorie nicht zu stützen. Auf die Änderung der 
Elastizität bei Stauung im kleinen Kreislauf nachdrücklich hingewiesen zu haben, 
ist freilich zweifellos ein großes Verdienst von Basch’s. 

2) Diese Zeitschr. Bd. 99, 1910. 

3) Rubow’s (1. c.) Patienten waren, wie er angibt, mir leicht dekompensiert, 

lassen sich also mit meinen nicht ohne weiteres vergleichen. Dennoch kaun ich 

®ich seiner Erklärung nicht anschließen (vgl. S. 211). 
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nähme der Stauung die Vitalkapazität größer. Das Atemvolumen 
ist normal oder verkleinert (Fall 19). 

Wenn wir nun diese Verhältnisse zur Erklärung der Atmung, 
die als „kardiale Dyspnoe“ bezeichnet wird, verwerten wollen, so 
ist es klar, daß wir uns dabei auf die rein mechanischen Ver¬ 
hältnisse der Atmung beschränken müssen. Wie weit aber 
diese zum Verständnisse der kardialen Dyspnoe genügen, möchte 
ich erst nach Abschluß anderer Versuche erörtern. — Ob die pralle 
Füllung der Kapillaren, zu deren Annahme wir gekommen 
sind, den Gasaustausch erschwert, läßt sich nicht ohne weiteres 
entscheiden. Als einziges mechanisches Moment bliebe dann die 
Eiastizitsänderung, die jeder Atembewegung, insbesondere 
jeder Vertiefung der Atmung einen vermehrten Widerstand ent¬ 
gegensetzt. Daraus läßt sich verstehen, daß Herzkranke jeder 
Mehranforderung an die Atmung gegenüber so leicht versagen. — 
Bei schwerer Insufficienz des Kreislaufes üben außerdem sicher 
häufig Bronchitis, Hypostase, Lungenödem, Transsudat u. dgl. einen 
erheblichen Einfluß auf die Atmung aus, wie andere krankhafte 
Zustände des Lungengewebes, sowohl durch Verminderung der re¬ 
spiratorischen Oberfläche wie auch durch Vermehrung der Elasti¬ 
zität, die für die Atembewegungen, und besonders für vertiefte 
Atmung eine größere Arbeitsleistung bedingt. 

Was die Regulation der Atmung Herzkranker betrifft, so 
möchte ich hier vorläufig das Resultat einer nahezu abgeschlossenen 
Versuchsreihe berichten. Ich habe die Alveolenluft im dekom- 
pensierten und kompensierten Zustande bei Herzkranken nach der 
Zuntz’schen Methode bestimmt und gefunden, daß die Kohlen¬ 
säurespannung bei der kardialen Dyspnoe herabgesetzt ist; da¬ 
nach findet eine Hyperventilation statt, die anscheinend nicht durch 
die Kohlensäure des Blutes, den gewöhnlichen Regulator der At¬ 
mung, ausgelöst wird. 
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Aus der II. medizinischen Klinik zu München. 

Pulsstudien. 

Von 

Dr. E. Edens. 

(Mit 54 Abbildungen im Text und Tafel II.) 

Die Diagnostik der Herzkrankheiten hat in den letzten Jahren 
neue Bahnen eingeschlagen. Entdeckungen, im engen wissenschaft¬ 
lichen Laboratorium geboren, sind von einer hochstehenden Tech¬ 
nik rasch in eine Form gebracht worden, die den Wünschen der 
praktischen Medizin entspricht: die Röntgenstrahlen haben sich bereits 
ihre anerkannte Stellung unter den Untersuchungsmethoden speziell 
des Herzens gesichert, das Saitengalvanometer Einthovens ist 
bis jetzt nur in beschränktem Maße angewendet worden, die schon 
gewonnenen interessanten Resultate berechtigen zu der Hoffnung, 
daß durch diese Methode uns noch manch neue große Kenntnis 
der Herztätigkeit geschenkt werden wird. Aber unabhängig von 
diesen neuen Hilfsmitteln hat sich eine alte Methode, die, freudig 
begrüßt bei ihrer Einführung, eine Zeitlang geschätzt und über¬ 
schätzt, dann zum alten Eisen geworfen wurde —, die alte Sphygmo- 
graphie hat sich wieder unter den neuesten Methoden ihren Platz 
erobert und zwar dadurch, daß sie dem bis dahin vernachlässigten 
Venenpuls größere Aufmerksamkeit geschenkt hat. Die Fortschritte 
auf diesem Gebiet knüpfen sich vorzugsweise an die Namen 
Wenckebach, Mackenzie, D. Gerhardt und H. E.Hering. 

An dem normalen Jugularispulse *) finden wir drei Hauptwellen, 

1) Zar Technik möchte ich Folgendes bemerken. Die Venenpulse wurden in 
der üblichen Weise mit verschieden geformten Trichtern anfgenommen, als Re¬ 
gistrierapparat benutzte ich in der Regel den handlichen J a q u e t ’ sehen Sphygmo- 
kardiographen, dessen Marey’sehe Kapseln mit den in Stirnstellung arbeitenden 
Schreibhebeln recht zweckmäßig sind nnd für klinische Zwecke mit genügender 
Genauigkeit funktionieren. In besonderen Fällen wandte ich das von 0. Frank 
Deutaehes Archiv f. klin. Medizin. Bd. 100. 15 
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die von Mackenzie mit den Buchstaben a, c und v bezeichnet 
worden sind, nach Hering a, vk und vd genannt werden (Fig. 1). 

Fig. l. 


Die a-Welle. 

Wie schon Potain, Marey und Chauveau durch gleich¬ 
zeitige Aufzeichnungen des Jugularispulses und der Druckpulse 
des Vorhofs und Ventrikels sicherstellen konnten entspricht diese 
Welle dem Momente der Vorhofssystole. Die Erklärung, wie die 
Vorhofskontraktion zu einer Welle in den Halsvenen führe, schien 
einfach: ein Teil des Inhaltes strömt durch die klappenlose Mün¬ 
dung der oberen Hohlvene zurück, prallt gegen die Klappen ober¬ 
halb des bulbus jugularis und erzeugt so eine Welle in der Hals¬ 
vene. Aber schon Dusch nahm aus teleologischen Überlegungen 
an, die Mündungen der Hohlvenen würden durch die hier in ihrer 
Wand befindlichen Muskelfasern während der Vorhofssystole ver¬ 
schlossen und neue Untersuchungen von Keith sprechen dafür, 
daß tatsächlich ein gewisser Verschlußmechanismus existiert. 
Keith benutzte, um den von ihm angenommen Verschluß der 
Venenostien nachzuweisen, nach dem Vorgänge von Hasse, Ein¬ 
spritzungen von heißem Paraffin ins Herz, um dieses in starker 
Systole zu fixieren. Er fand nun, daß durch ein Muskelband, das 
in der crista terminalis verläuft, am rechten und linken Vorhof 


angegebene Spiegelkyraographion an; durch Vergleichung identischer Kurven 
versicherte ich mich wiederholt der Brauchbarkeit der mit dem Jaquet’schen 
Apparate erhaltenen Kurven. Von der Radialiskurve wurde stets nur der Fnß- 
punkt als zuverlässig angesehen (Petter). Die Trägheit der Kapseln und der 
Radialisschreibung erwies sich praktisch als gleich, so daß der Beginn des Ra- 
dialispulses ohne Umrechnung benutzt werden konnte. 
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das Mündungsgebiet der großen Venen, das Vestibulum teilweise 
oder zuweilen völlig vom übrigen Vorhof abgeschnürt wird. In 
Fällen, bei denen eine stärkere Belastung dieser Verschluß Vor¬ 
richtung stattfand, so bei Mitral- und Tricuspidalinsufficienz, fand 
Keith das Muskelband entsprechend hypertrophiert. 

Jetzt entsteht die Frage, wie trotzdem durch die Vorhofssystole 
eine Welle in der Jugularis hervorgerufen werden kann. 

Frangois Franck hat bereits 1892 in sorgfältigen Unter¬ 
suchungen durch Einführung eines empfindlichen Hämodromometers 
in die obere Hohlvene nachgewiesen, daß bei der Vorhofssystole 
ein Rückfluß von Blut stattfindet, der sich nach Zerstörung der 
Jngularisklappen noch über diesen Punkt hinaus in die Halsvenen 
erstreckt. Diese Beobachtung ist von Kn oll und kürzlich von 
Rihl bestätigt worden. Sonderbarerweise geht Keith auf diese 
Tatsachen, die seinen Befunden widersprechen, nicht ein. Es bleibt 
allerdings die Möglichkeit, daß die Kontraktur des Vestibular- 
abschnittes allein für den Rückfluß genügt, jedoch liegen Unter¬ 
suchungen von Hendersson über den Volumpuls des Herzens 
vor, die wenig zu dieser Annahme passen. Schon Chauveau und 
Marey, sowie Fr. Franck haben gefunden, daß die Vorhofssystole 
nur eine kleine Menge Blut dem Kammerinhalt hinzufügt. Hen¬ 
dersson nun nahm den Volumpuls der Vorhöfe und Kammern 
gesondert auf und konnte zeigen, daß die Volumkurve des Ven¬ 
trikels durch die Vorhofssystole nur eine sehr geringe Zunahme 
erfahrt; er kommt so zu dem Schlüsse, daß der Vorhof durch seine 
Kontraktion kaum einen Kubikzentimeter Blut in die Kammer wirft 
nnd hauptsächlich ein „elastisches Reservoir“ darstellt. Größeren 
Einfluß auf die Kammerfüllung gewinnt die Vorhofssystole erst, 
wenn durch Mitralstenose die Füllung des Ventrikels verzögert 
wird (Hirschfelder). Für die Bewertung des präsystolischen 
Geräusches bei Kranken mit Mitralstenose ist dieser am Tier 
experimentell erhobene Befund von Interesse. Die erwähnten 
physiologischen Untersuchungen sind allerdings am Hunde ausge- 
führt, während Keith seine Injektionsversuche an menschlichen 
Leichen gemacht hat. 

Da Fr. Frank’s Beobachtungen über rückläufige Blutströmung 
infolge der Vorhofskontraktion beim Hunde gemacht worden sind, 
so habe ich nach Keith’s Angaben mehrere Hundeherzen mit 
heißem (100 °) Paraffin injiziert. In Fällen, wo das herausgenommene 
Herz ausgegossen wurde, habe ich keine Kontraktion des 
Herzmuskels beobachtet, jedoch war die der crista 

15* 
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terminalis entsprechende Einschnürung immer vor« 
h&nden, wenn auch nicht so ansgesprochen wie in 
den Präparaten von Keith. Ich möchte jedoch hieraus keine 
bindenden Schlüsse ziehen, da ich den Eindruck erhalten habe, daß 
für die Form des Ausgusses der nicht sicher kontrollierbare Druck 
und die Schrumpfung des Paraffins beim Erkalten mitsprechen. 
Weil ich selbst aber nur über geringe Erfahrung in dieser Tech* 
nik verfüge, habe ich Herrn Prof. Stoerk in Wien, der die Topo¬ 
graphie des Mediastinums . mit derselben Methode studiert hat, 
gebeten, mir seine Erfahrungen mitzuteilen. Bei einem Vergleich 
der Keith’sehen Abbildungen mit seinen eigenen Präparaten fand 
Prof. Stoerk, daß die Form des systolisch kontrahierten rechten 
Vorhofes nach Keith große Ähnlichkeit aufweist mit der von 
ihm gefundenen diastolischen Form; insbesondere die Herzohren 
zeigen das gleiche Bild. Der sulcus terminalis tritt nach ihm auch 
bei Injektion kalter Härtungsflüssigkeiten wegen der besonderen 
Dehnbarkeit des Herzohres sehr scharf als Furche in Erscheinung. 
Die Frage, ob ein Verschluß der Venenmündungen stattfindet, be¬ 
darf also noch weiterer Untersuchungen. 

Die klinische Beobachtung, daß eine Vorhofssystole, die während 
der Kammerkontraktion stattfindet, eine auffallend große Welle 
in die Jugularis wirft, spricht dafür, daß beim Menschen der An¬ 
teil, den die Vorhofssystole an der Ventrikelfüllung hat, verhält¬ 
nismäßig größer ist als in Henderssons Versuchen. Im übrigen 
wird man aus der Größe der a-Welle nur sehr vorsichtig einen 
Schluß ziehen dürfen, am ehesten bei der Besserung dekompensierter 
Herzfehler (Pletnew)”. Ich muß hier aber auf eine wich¬ 
tige neue Tatsache aufmerksam machen, die für die 
ganze Technik der Venenpulsregistrierung von Be¬ 
deutung ist. Es ist bekannt, daß mit der Atmung die Venen¬ 
kurve sich hebt und senkt und die einzelnen Wellen sich ver¬ 
größern und abflachen. Die Sistierung der Atmung wäh¬ 
rend der Aufnahme, wie sie wohl meistens geübt 
wird, um gleichmäßige Kurven zu erzielen, kann zu 
einem völligen Verschwinden der a-Welle führen. Da 
die a-Welle für dieDeutung aller Kurven maßgebend 
ist und die Auffassung des ganzen Krankheitsbildes 
bestimmen kann, so möchte ich auf diese bis jetzt 
unbeachtet gelassene Fehlerquelle besonders hin- 
weisen. Die beigegebene Kurve (Fig. 2) zeigt gut das völlige 
Verschwinden der wichtigen Welle; es handelte sich um Herz- 
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schwäche nach Polyarthritis rheumatica bei einer Mitralinsufficienz. 
Bei einem anderen Fall, in dem die Kurven nicht von mir selbst 
aufgenommen worden waren, gelang die Deutung erst, nachdem 

Fig. 2. 



neue Kurven angefertigt waren, die richtig die vorher vermißte 
a-Welle aufwiesen. Diese Beobachtungen zeigen zugleich, wie 
groß der mechanische Einfluß der Atmung bei schwachen Herzen 
sein kann. Bard will aus einer großen a-Welle oder, wie er sie 
nennt, P-Welle auf Raumbeengung des rechten Ventrikels durch 
Hypertrophie des linken schließen, er findet dementsprechend eine 
Vergrößerung der a-Welle bei Nephritis und Aorteninsufficienz 
und geht so weit, diese Erscheinung als Frühsymptom der Nephritis 
aufzustellen. Ich kann nach meinen Kurven die Größenverhält¬ 
nisse im Jugularispulse, im besonderen die der a-Welle nicht so 
hoch einschätzen. Daß bei Vorhofsparese die a-Welle klein wird, 
ist selbstverständlich, ja, sie kann fehlen, wenn der Vorhof noch 
deutliche Kontraktionen ausführt (Rihl). Ich erinnere hier an 
den Einfluß der angehaltenen Atmung. Brauirs Ansicht, das 
Ausbleiben der Vorhofswelle sei als Kriterium des Vorhofsstillstandes 
zu betrachten, ist also nicht unbedingt zutreffend. Es fragt sich, 
ob bei Vorhofsparese das Elektokardiogramm zuverlässigere Aus¬ 
kunft gibt als die Sphygmographie. Einen Beitrag zu dieser, einer 
Bearbeitung noch harrenden Frage mag der folgende Fall bilden. 


Fig. 3. 
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Bei einem 74jährigen Manne mit erheblicher Arteriosklerose fehlt 
im Elektrokardiogramm (Fig. 3). das ich Herrn Prof. Crem er 
verdanke, die A (P)-Zacke. Die mechanische Registrierung (Fig. 4) 

Fig. 4. 


ergibt eine deutliche a-Welle in der Jugularis, dagegen fehlt die 
a-Welle im Puls des linken Vorhofs. Wir haben hier also den 

interessanten Fall einer isolier¬ 
ten Lähmung des linken Vor¬ 
hofes, zugleich der erste Fall 
dieser Art, bei dem beides, mecha¬ 
nische Registrierung und Elektro¬ 
kardiogramm vorliegen. Der Be¬ 
fund stimmt mit den Erfah¬ 
rungen von Kraus und Nico¬ 
lai überein, daß bei schwacher 
Vorhofstätigkeit die a - Zacke 
vermißt werden kann; zugleich 
beweißt er, wie wichtig die 
Kontrolle der beiden Methoden 
durcheinander ist. Es sei erwähnt, daß einige Wochen später 
auch der linke Vorhof wieder funktionstüchtig gefunden wurde 
(Fig. 5). 

Die c-Welle (vk-Welle). 

Mackenzie hat die zweite Welle des Jugularpulses beim 
Menschen auf fortgeleitete Pulsation der Carotis zurückgeführt 
und deshalb c-Welle genannt. Diese Ansicht haben wohl still¬ 
schweigend die meisten Kliniker geteilt, so vertritt außer H a y, 
dem Schüler Mackenzie’s, Beiski dieselbe Auffassung und 
auch Wenckebach; Mackenzie hält in seinem neuen aus¬ 
führlichen Werk an dieser Deutung fest, weil die Carotiszacke 


Fig. 5. 


UnK. Virhof 
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immer mehr im Puls hervortritt, je höher am Halse der Rezep¬ 
tor aufgesetzt wird. Eine Kritik der von anderen Autoren er¬ 
hobenen Einwände gibt Mackenzie nicht. Seine Begründung 
beweist aber nur, daß Venen- und Arterienpuls am Halse in einer 
Kurve sich mischen können. Ob neben der Carotispulsation eine 
gleichzeitige Pulsation in der Vene selbst auftreten und sich ab¬ 
zeichnen kann, darüber sagt sein Versuch nichts. Nun hat schon 
Fr. Franck gewußt, daß eine solche Welle existiert, und hat sie 
zurückgeführt auf la tension brusque du muscle ventriculaire avec 
le soulüvement de la valvule tricuspide, und Früdericq fand die¬ 
selbe Welle im Druckpuls des Vorhofs, vor der Öffnung der Semi- 
lunarklappen. Morrow sowie Cushny and Grosh erhielten 
die Welle in der von der Carotis isolierten Vene. Bard fand bei 
seinen Kranken, daß die c-Welle der Carotis um 0,01—0,02 Sek. 
vorausging und schließt sich aus diesem Grunde der Ansicht 
Franck’s an, ebenso wie Hirschfelder. Schließlich hat H. 
E. Hering eine der Carotiswelle vorausgehende, von ihm vk 
genannte Welle beschrieben und als klinische Methode zur Unter¬ 
scheidung der beiden Wellen ihr Verhalten bei Extrasystolen an¬ 
gegeben; es fehlen allerdings Kurven in der betreffenden Arbeit. 
Es sei noch die Ansicht Friedreichs erwähnt, der eine von der 
Aorta auf die vena cava fortgepflanzte Pulsation annimmt. 

Dies die Ein wände, die der Mackenzie’sehen Deutung ent¬ 
gegenstanden. Neuerdings hat Ri hl noch einmal den experimen¬ 
tellen Beweis erbracht für die Unabhängigkeit der vk-Welle 
(c-Welle) von der Aorten- und Carotispulsation beim Hunde und 
Rautenberg hat, ohne die soeben angeführten Arbeiten zu 
kennen, den venösen Charakter der c-Welle auf Grund allgemeiner 
Überlegungen neu entdeckt und sie z-Welle genannt. 

Die mit den gebräuchlichen Schreibapparaten von Bard ge¬ 
fundene Verspätung des Carotispulses von 0,01—0,02 Sek. ist zu 
gering, um einen hartnäckigen Zweifler zu überzeugen; Hirsch- 
felder gibt keine näheren Belege für seine Auffassung. Es 
fehlt also noch beim Menschen der zwingende Beweis, daß die 
c-Welle im Venensystem selbst entsteht. Der Beweis kann ge¬ 
liefert werden zunächst durch die zeitlichen Verhältnisse des Venen¬ 
pulses während einer Extrasystole, nach dem Vorschläge H. E. 
Herings. 

Die Zeit, die zwischen dem Beginn des Herzstoßes und dem 
Auftreten des Radialpulses liegt, ist bei einer Extrasystole länger 
als bei einem normalen Pulsschlag. Dies beruht nach H. E. Hering 
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darauf, daß in der Aorta noch ein hoher Druck herrscht beim 
Eintritt der vorzeitigen Systole; der Herzmuskel braucht deshalb 
länger, um diesen Druck zu überwinden, die Semilunarklappen 
öffnen sich später als normal. Entsteht nun die c-Welle durch den 
Schluß der Tricuspidalklappe, so muß zwischen dem c der Jugularis 
und dem Carotispuls ein größeres Intervall liegen. R i h 1 hat dies 
im Tierexperiment nachgewiesen, jedoch ist die „Extraverspätung“ 
des Carotispulses nicht sehr groß. Dies liegt wohl daran, daß die 
Verlängerung der Anspannungszeit weniger vom Aortendruck ab¬ 
hängt als davon, wieweit der Herzmuskel seine Kontraktilität 
wieder erlangt hat. Auf Grund sorgfältiger Studien über die An¬ 
spannungszeit, die Robinson und Drap er an unserer Klinik 
gemacht haben, können wir anuehmen, daß bei manchen Herz¬ 
kranken die Erholung der Kontraktilität nur langsam erfolgt, es 
wurde Verlängerung der Anspannungszeit bis auf 0,168 Sek. be¬ 
obachtet. 

Dagegen wurde kein festes Abhängigkeitsverhältnis zwischen 
dem minimalen Blutdruck und der Anspannungszeit gefunden. In 
Fig. 6 läßt sich, zumal aus der Herzstoßkurve der Extrasystole 
die Anspannungszeit nicht mit genügender Sicherheit berechnen, 
doch ist die Differenz zwischen der Carotis und Radialis gleich 


Fig. 6. 



Fig. 7. 



0,03—0,04 leicht festzustellen. *) Sehen wir nun, wie groß der 
Zeitraum zwischen der c-Welle der Jugularis und der Radialis 
ist, so finden wir an einer zweiten Kurve, die unmittelbar nach 
der ersten angefertigt wurde, beim ersten Puls 0,03 Sek., bei der 
Extrasystole 0,15 Sek.; hier kommt die c-Welle also über 0,1 Sek. 
früher als die Carotisw'elle kommen würde (Fig. 7). Damit ist 


1) Pat. war Arteriosklerotiker; die hohe Fortpflanzungsgeschwindigkeit ist 
wiederholt, auch durch optische Registrierung, nachgewiesen worden. 
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beim Menschen der evidente Beweis erbracht, daß 
c-Welle nnd C&rotispuls auch in der Praxis nicht 
identifiziert werden dürfen. Bei Beurteilung dieser Zeit- 
verhältnisse darf nicht übersehen werden, daß die Fortpflanzungs¬ 
geschwindigkeit in der vena jngnlaris nach Morrow 1—3 m in 
der Sekunde beträgt gegen etwa 7 m in der a. bracchialis. Nehmen 
wir an, die Fortpflanznngsdauer des Pulses von den Aortenklappen 
zur Carotis betrage durchschnittlich 0,02 Sek., so würde eine gleich¬ 
zeitig in der Jngnlaris erscheinende venöse Welle an der Herz¬ 
basis etwa 0,05 Sek. früher entstanden sein; da die c-Welle aber 
0,01—0,02 Sek. vor der Carotiswelle zu erscheinen pflegt, so muß 
sie etwa 0,07 Sek. früher entstehen, d. h. zu Beginn der An- 
spannungszeit, die etwa 0,07 Sek. in der Norm dauern dürfte. E s 
ist anzunehmen, daß der zn dieser Zeit erfolgende 
Schluß der Tricuspidalklappen die Hauptursache für 
die Entstehung der c-Welle bildet. Bard vernachlässigt 
die verschiedene Fortpfanzungsgeschwindigkeit in Vene und Arterie 
und kommt so zu dem Schlüsse, die c-Welle entstehe am Ende 
der Anspannungszeit Ich brauche nicht auszuführen, daß Macken¬ 
zie’ s Ansicht, die Stellung des Hadialpulses im Bilde der Herz¬ 
tätigkeit sei absolut konstant, willkürlich ist und seine Methode 
der Pulsanalyse, in der c-Welle und Carotispuls synchron gesetzt 
werden, zu falschen Schlüssen führen muß, wie hier schon bemerkt 
sein mag. Hay’s Anweisung zur Bestimmung des Beginnes der 
Systole von dem Radialisfußpunkt aus 0,02 Sek. rückwärts zu 
rechnen, ist noch summarischer. 

Es wäre wünschenswert über eine Methode zu verfügen, die 
beim Menschen, auch wenn Extrasystolen fehlen, im einzelnen Falle 
erkennen ließe, ob wir eine venöse c-Welle oder Carotispulsation 
vor uns haben, denn daß die Carotistätigkeit in manchen unserer 
klinischen Venenkurven mitregistriert, wird niemand leugnen. 
Die spitze Form und kurze Dauer der venösen Zacke sind allein 
keine genügenden Merkmale. Es ist mir gelungen ein ein¬ 
faches Mittel zu finden, um diese Entscheidung in 
den meisten Fällen zu treffen. Da die Füllung der Hals¬ 
venen und ihre Pulsationen in hohem Grade von der Atmung abhängen, 
so lag es nahe, die Veränderung der einzelnen Wellen durch die 
Respiration zu prüfen, um hieraus auf den venösen oder arteriellen 
Charakter zu schließen. Ich habe nun gefunden, daß ge¬ 
rade die c-Welle bei tiefer Inspiration die stärkste 
Veränderung erleidet; nicht nur, daß der absteigende Schenkel 
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viel länger und steiler wird — das ließe sich ja z. T. aus der 
erleichterten diastolischen Vorhofsfiillung erklären; ich mache je¬ 
doch darauf aufmerksam, daß in der beigegebenen Kurve (Fig. 8) 
der absteigende Schenkel nicht glatt in die X-Senkung übergeht, 

Fig. 8. 



sondern deutlich abgesetzt ist —, sondern auch der aufsteigende 
Schenkel zeigt dasselbe Verhalten. Der Carotispuls ist dagegen 
fast unverändert, er zeigt bei genauer Betrachtung sogar eine 
Verkleinerung zur Zeit der großen c-Wellen. Zur Erklärung kann 
man annehmen, daß durch die tiefe Inspiration die Füllung des 
rechten Herzens zugenommen hat, die a-Welle vergrößert sich 
nicht erheblich, weil der Vorhofsinhalt leichten Abfluß in die ge¬ 
räumige Kammer findet, dagegen wird die Ventrikelsystole jetzt 
die Tricuspidalklappen besonders stark zurückwerfen; vielleicht 
auch, daß unter diesen Umständen vorübergehend eine relative 
Insufficienz der Klappe eintritt. 

Da also die von Mackenzie eingeführte Benennung „c- 
Welle“ auf einer falschen Voraussetzung beruht und irreführend 
wirkt, so empfiehlt es sich den von H. E. Hering vorgeschlagenen 
Namen vk-Welle allgemein einzuführen. 

Die erste negative Phase (x). 

Auf die a-Welle folgt eine Senkung — x von Mackenzie 
genannt —, die nach Fr. Franck, unabhängig von einem nega¬ 
tiven Thoraxdruck und der Ventrikelbewegung, lediglich eine 
Folge der Vorhofsdiastole ist. Es sind wieder die Arbeiten von 
Keitli, die Zw’eifel an der Richtigkeit dieser Deutung w r ach- 
gerufen haben. Bei der Kammersystole rückt, wie Keith neuer¬ 
dings wieder betont hat, die A.-V.-Grenze nach unten; diese Basis¬ 
senkung soll nach Wenckebach der Hauptgrund sein für das 
Tal x. Wenckebach schließt dies z. T. aus der Beobachtung, 
daß die Höhe von a mit dem Beginn der Kammersystole, das ist 
der Anspannungszeit, zusammenfällt. Da die Basissenkung aber 
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erst bedeutend später einsetzt, nämlich mit der Austreibungszeit, 
so dürfen wir gerade aus diesem Grunde schließen, daß wenigstens 
der erste Teil des absteigenden Schenkels der a-Welle eine Folge 
der Vorhofsdiastole ist Auch die systolische Verkleinerung des 
Herzens und die hierdurch bewirkte Druckherabsetzung im Thorax, 
die von Mackenzie neben der Vorhofsdiastole und der Basis¬ 
senkung herangezogen wird, kann erst mit dem Beginn der Aus¬ 
treibungszeit wirksam werden, desgleichen der ballistische Rück¬ 
stoß Fred6ricq’s. So sagt denn Rautenberg, der die nega¬ 
tive Phase auch auf die Basissenkung zurückführen will, die Phase 
beginne erst nach der vk-Welle. Es unterliegt nun keinem 
Zweifel, daß der a-Welle unmittelbar eine negative Phase folgt, 
die unabhängig von der Basissenkung und der systolischen Druck¬ 
verminderung im Thorax ist Der zuletzt genannte Einfluß konnte 
ausgeschaltet werden durch Eröffnung des Thorax (G o 11w a 11. 
Kn oll), die Basissenkung durch Sistierung der Kammertätigkeit 
mittels Vagusreizung (Rihl). Dieser Autor fand so, daß der ab¬ 
steigende Schenkel isolierter Vorhofskontraktionen unter das An¬ 
fangsniveau der Welle herabgeht. Übrigens bietet die klinische 
Beobachtung denselben Beweis in Fällen von Leitungsstörung 
(Fig. 9). Die bedeutend tiefere Senkung während einer Ventrikel- 


Fig. 9. 


Fig. 10. 



systole läßt aber in der beigegebenen Figur erkennen, daß das 
Tal x nicht als eine Wirkung der Vorhofsdiastole und die vk-Welle 
nur als eine Unterbrechung des absteigenden Schenkels der a-Welle 
aufgefaßt werden darf. Der Kurvenverlauf an der mit 
einem Kreuzchen bezeichneten Stelle beweist viel¬ 
mehr, daß x als Wirkung der Ventrikelkontraktion 
anzusehen ist. Nur die Senkung zwischen a und vk, 
die man als ap bezeichnen könnte, ist eine Folge der 
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Vorhofsdiastole. Eine besondere Frage ist, ob bei starker Dila¬ 
tation des rechten Vorhofs die Wirkung der Vorhofsdiastole über 
v k hinaus sich geltend machen kann. Sicher ist, daß unter dieser 
Bedingung ap sehr flach und vk sehr klein werden kann (Fig. 10). 
Ich habe vorübergehend geglaubt, gerade wegen des Einflusses 
der Ventrikelsystole, man könne aus solchen Kurven auf eine 
adhäsive Perikarditis schließen. Ein große? Material — ich ver¬ 
füge über 2—3000 Venenpuls- und Vorhofspulsnerven von einigen 
hundert Kranken — belehrte mich dann, daß diese Pulsform 
sicher bei stark erweitertem rechtem Vorhof ohne 


Perikarditis vorkommt. So stammt die abgebildete Kurve 
von einem Kranken, dessen rechtes Herz infolge eines schweren 
Lungenemphysems stark erweitert war; das linke Herz und Peri¬ 
kard waren völlig frei (Obduktionsbefund). In einem anderen Fall 
— dekompensirte Mitralinsufficienz — ging dieselbe Pulsform 




(Fig. 11) mit zunehmen¬ 
dem Rückgang der Herz¬ 
dämpfung und Besse¬ 
rung der übrigen Er¬ 
scheinungen in eine an¬ 
nähernd normale Kurve 
über (Fig. 12). Ob in 
bestimmten Fällen nicht 
doch ein Zusammen¬ 
hang mit Herzbeutel- 


Fig. 12. 


Verwachsungen besteht. 



wage ich nicht zu ent¬ 
scheiden. 

Im absteigenden 
Schenkel der a-Welle 
findet sich zuweilen 
dicht vor der vk-Welle 
eine kleine Erhebung, 
die an der Herzstoß¬ 
kurve schon länger be¬ 
kannt und als Inter¬ 


systole bezeichnet worden ist; als Bestandteil des Venenpulses ist sie, 
soweit ich sehe, zuerst von Bard ausführlicher besprochen worden. 
Tigerstedt nimmt an, daß sie durch eine Elastizitätsschwankung 
der Kammerwände entsteht, die der infolge der Vorhofssj'stole im 
Ventrikel entstandenen Drucksteigerung folge. Diese Erklärung 
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dürfte auch für den Venenpuls zutreffen; es spricht dafür, daß auch 
im Vorhofpuls eine entsprechende Zacke vorkommt. Damit diese 
geringe Schwankung im Herzstoß und Phlebogramm zum Ausdruck 
komme, bedarf es natürlich einer nicht zu kurzen Überleitungszeit. 
Außer von der Länge des a-vk-Intervalls ist das Erscheinen der 
Intersystole noch abhängig von der Atmung. Nimmt man den 
Jugularispuls auf, während der Kranke langsam tief ein- und aus¬ 
atmet, so sieht man bei Beginn der Exspiration in einem oder 
mehreren Pulsen eine Intersystole auftreten. Es bestehen in diesem 
Augenblick offenbar besonders günstige Bedingungen. Unter dem 
Einfluß der Inspiration ist eine lebhaftere Blutströmung zum rechten 
Herzen eingeleitet, die im Moment der Ausatmung eine geringe 
Stockung erfährt. In dem stark gefüllten System geht jetzt die 
der Intersystole entsprechende Druckschwankung nicht mehr in 
die Vorhofsdiastole auf. In Fällen, wo eine geteilte vk-Welle er¬ 
scheint (vk -{- Carotispuls) wie in Fig. 13 ist eine Verwechselung 


Fig. 13. Fig. 14. 



zwischen vk und der Intersystole leicht möglich. Hier kann ein 
Vergleich mit dem Carotispuls oder Herzstoß Klarheit schaffen. 
Es war von Interesse zu untersuchen, ob und wie die Intersystole 
sich im Puls des linken Vorhofs äußert, da bis jetzt hierüber nichts 
bekannt ist Fig. 14 gibt die nicht leicht zu erhaltende Kombi¬ 
nation eines guten Vorhofs- und Jugularispulses mit deutlicher 
Intersystole wieder. Im Vorhofspulse ist die Intersystole durch 
eine kleine, schwach ansteigende Welle vertreten. Die Differenz 
zwischen Radialis und Carotis betrug in dem Falle 0,074 Sek., 
zwischen Radialis und vk 0,09 Sek. 
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Die v-Welle (vd-Welle). 

Über die Entstehung der v-Welle wissen wir immer noch nicht 
viel mehr, als uns schon Fr. Franck gelehrt hat; er gibt zwei 
Ursachen an, le deplacement brusqne de la base du coeur und 
surtout la suppression brusque de l’influence aspiratrice qui mainte- 
nait l’oreillette dilatee. Im wesentlichen derselben Ansicht ist 
FrGdericq, während D. Gerhardt nur Wert auf die Basis¬ 
verlagerung legt. Diese letzte, neuerdings von Keith genauer 
studierte Bewegung, die so erfolge, als ob der Ventrikel wie ein 
Strumpf über die vom Vorhof kommende Blutsäule gezogen werde, 
ist schon von Brücke mit den Worten geschildert worden: „Man 
drückt sich richtiger aus, wenn man sagt, die Ventrikel werden 
über das Blut hinübergezogen. Mackenzie erklärt auch jetzt 
noch die Welle nur aus der Stauung, die eintrete, sobald der Vor¬ 
hof gefüllt ist; er findet infolgedessen einen sehr wechselnden Be¬ 
ginn, während die Höhe einen bestimmten Moment darsteile, näm¬ 
lich den Beginn der Ventrikeldiastole. Für die Stauungshypothese 
sind außerdem eingetreten von älteren Autoren Gottwald und 
Knoll, in neuerer Zeit H. E. Hering und Rautenberg. 
Hering hat mit Manometerkurven gearbeitet, die wegen ihrer 
Trägheit zur Analyse wenig geeignet sind. Rautenberg kommt 
durch Vergleichung des Jugularis- und Vorhofspulses zu dem 
Schluß, v beginne vor der Ventrikeldiastole; die Wellen des Jugu- 
larispulses entsprechen nach Rautenberg den'Druckschwankungen 
im Vorhofe, jedoch sollen diese mit ungleichmäßiger Verspätung in 
der Jugularis erscheinen. Unter der Voraussetzung nun, daß die 
Höhe der v-Welle dem höchsten Punkte der vom Ösophagus aus 
aufgenommenen Pulsation des linken Vorhofes (D) entspricht, ge¬ 
langt er zu der von ihm vertretenen Ansicht. Wenckebach’s 
Meinung, der Beginn der v-Welle falle mit dem 2. Aortenton zu¬ 
sammen, sei falsch, da dieser vom Moment der beginnenden Dia¬ 
stole durch die „Verharrungszeit“ getrennt sei. Davon, was uns 
der Vorhofspuls über die Verharrungszeit sagen kann, soll später 
gehandelt werden; im übrigen zeigen Rautenberg’s Kurven 
z. T. so verschwommene Fußpunkte und Gipfel, daß genauere Be¬ 
rechnungen sehr gewagt sind. Die Zusammenstellung dieser Be¬ 
rechnung führt. zu dem Resultat, „daß die Verspätungszeit der 
einzelnen Venenwellen eine wechselnde ist, sowohl bei den ver¬ 
schiedenen Individuen als auch bei demselben Individuum“. Ein 
Blick auf die Tabelle zeigt in der Tat, daß jede Gesetzmäßigkeit 
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fehlt, bald zeigt die a-Welle, bald die c-Welle oder auch die 
v-Welle die größte Verp&tung. Dies Resultat ist so unerklärlich, 
daß weitere Untersuchungen mit absolut fehlerfrei arbeitenden 
Apparaten abgewartet werden müssen. Die Berechtigung dieser 
Forderung wird jeder zugeben, der 0. Frank’s Arbeiten, speziell 
den „Puls in den Arterien“ kennt. Ich selbst habe Untersuchungen 
über das Verhältnis des Vorhofspulses zum Jugularispulse ange¬ 
fangen aber noch nicht abgeschlossen; ich hoffe bei späterer Ge¬ 
legenheit darüber zu berichten. Wenckebach hat gefunden, 
daß der Beginn der v-Welle stets mit der Klappenschlußwelle der 
Carotis zusammenfällt; er führt v zurück auf das Zurückfallen 
des Herzens mit dem Beginn der Diastole, wodurch der Zufluß aus 
den Venen in die Vorkammer momentan getrennt werde. Ri hl 
drückt sich vorsichtig dahin aus, „daß ein diastolisches Moment 
den Ablauf einer durch venöse Stauung bedingten Welle mehr 
oder minder stark beeinflussen kann“. 

Die erste Figur dieser Arbeit stammt von einem herzgesunden 
jungen Manne; sie zeigt bei 1 den Beginn der Carotis incisur, 
dann eine kleine spitze Erhebung, an die sich bei 2 die v-Welle 
anschließt. Die Differenz zwischen 1 und 2 beträgt 0,035 Sek. 
Bedenkt man die bereits erörterte geringere Fortpflanzungs¬ 
geschwindigkeit in der Vene, so ergibt sich, daß die Senkung 
bei 1 in der Carotiskurve und die Erhebung bei 2 in 
derJugulariskurve einander entsprechen und offen¬ 
bar auf dieselbe Ursache zurückgehen, d. h. die Dia¬ 
stole des Ventrikels. Welcher mit der Diastole verbundene 
Vorgang im besonderen die v-Welle hervorbringt, darüber ist wohl 
kein sicheres Urteil möglich. Die von Wenckebach hervor¬ 
gehobene Lageveränderung des Herzens als Hauptursache ist, wie 
mir scheint, die wahrscheinlichste Annahme. Mackenzie’s An¬ 
sicht, noch in seiner letzten Arbeit besonders betont, die Kammer¬ 
diastole falle mit der Höhe von v zusammen, ist natürlich unhalt¬ 
bar. Es mag hinzugefügt werden, daß die sog. dikrotische Welle 
des Radialismus der Inzisur des Carotispulses nicht immer ent¬ 
spricht (0. Frank). 

Wenn nun auch die v-Welle als Folge der beginnenden Kammer¬ 
diastole angesehen werden muß, so ist andererseits klar, daß bei 
Stauung im venösen System die Füllung des rechten Vorhofs mehr 
oder weniger lang vor dem Beginn der Kammerdiastole vollendet 
sein kann und daß in diesem Fall schon vor v eine entsprechende 
Stauungswelle erscheinen muß. Diese Stauungswelle ist in sehr 
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zweckmäßiger Weise von Wenckebach von der v-Welle scharf 
unterschieden worden; er nennt sie i-Welle und hat gezeigt, daß 
sie durch einen deutlichen Einschnitt vor der v-Welle abgesetzt 
zu sein pflegt. Um etwas Einheitlichkeit in die Nomenklatur zu 
bringen, möchte ich die von R i h 1 angewendeten Namen vs = i- 
W T elle und vd = v-Welle vorziehen. 

4 

Die vs-Welle 

ist diejenige Erhebung des Venenpulses, deren Beginn Macken¬ 
zie so stark wechselnd gefunden hat. Je stärker die Überfüllung 
der großen Venen und des rechten Herzens, um so früher und 

größer die vs-Welle. Vorhofs- 
lähmung wird wegen der hiermit 
verbundenen schlechteren Entlee¬ 
rung des Atriums ebenso wie eine 
Tricuspidalinsufflcienz natürlich 
sehr zum raschen Wachsen dieser 
vs-Welle beitragen; in vorge¬ 
schrittenen Fällen wird sie mit der 
vk zu einer großen Insufficienz- 
welle zusammenfließen, bemerkens¬ 
wert ist, daß aber auch hier die 
vk - Welle von der vs durch 
eine kleine Senkung getrennt zu 
sein pflegt (siehe Kurve V iu 
Fig. 15). Mackenzie und 
Wenckebach haben in einem 
Schema gezeigt, wie allmählich 
die ganze x-Senkung in die vs- 
Welle aufgeht. In der beigefüg¬ 
ten halbschematischen Zeichnung 
sieht man das gleiche, jedoch 
habe ich die vk-Welle der Wirk¬ 
lichkeit entsprechend mit aufge¬ 
nommen, auch sind die Zeitverhält¬ 
nisse nach den früheren Ausfüh¬ 
rungen modifiziert Die einzelnen 
Kurven sind, soweit der schematische Charakter es zuließ, Original¬ 
kurven möglichst genau nachgebildet. 

Die a-Welle ist in I—III stark schematisiert, das Zurück¬ 
treten in IV und Verschwinden in V dagegen fand sich in den 
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benutzten Fällen so vor, wie gezeichnet. Die Vorhofsschwäche 
und schließlich eintretende Lähmung fügt sich so in willkommener 
Weise dem Schema ein. Die Größe und das Vorrücken der vs- 
Welle gestattet keinen sicheren Schluß auf Tricuspidalinsufficienz 
(Theopold, Hering, Hihi). Ich muß sogar bestreiten, 
daß sie einen sichern Schluß auf den Grad der Stau¬ 



ung gestattet. Man darf nicht vergessen, daß die 
Füllung der Venen auch von dem Fassungsvermögen 
des Herzens abhängt, einem Faktor, der im Tier¬ 
experiment kaum geprüft werden kann. Die in Fig. 16 
wiedergegebene Kurve stammt von einem 30jährigen Patienten, 
bei dem eine sehr starke 

allgemeine Stauung be-__ - 

stand: hochgradiges all¬ 
gemeines Ödem, Cyanose, 
starke Schwellung der 
Halsvenen. Pat. erlag 
rasch seiner Herz¬ 
schwäche. Es fand sich 
sehr starke Dilatation des 
ganzen Herzens mit Hy¬ 
pertrophie; in diesem Falle hat offenbar die mächtige Erweite¬ 
rung des ganzen rechten Herzens und des rechten Vorhofs im be¬ 
sonderen die Ausbildung der vs-Welle gehindert. Abgesehen von 
dieser Möglichkeit können die scheinbar einfachen Verhältnisse da¬ 
durch kompliziert werden, daß die Vorhofskontraktion in die Zeit 
der Ventrikelsystole fällt. Dies Ereignis ist gar nicht selten; die 
nähere Erörterung wird bei den Arhythmien stattfinden. 

Die der vd-Welle folgende Senkung y ist, wie die vd-Welle 
selbst, ein Effekt der Ventrikeldiastole, über diesen Punkt dürfte 
kein Zweifel bestehen; sie dauert in der Norm bis zum Beginn 
der nächsten Vorhofssystole. Ist die Diastole sehr lang, so kann 
es Vorkommen, daß das rechte Herz schon vor der nächsten Vor- 
hofsysstole wieder gefüllt ist; dann muß natürlich bereits vor der 
a-Welle ein Anstieg in der Jugulariskurve bemerkbar werden. 
Dieser Anstieg erfolgt nun meistens nicht allmählich, sondern in 
Form einer ziemlich steilen Welle, deren aufsteigendem Schenkel 
häufig sogar eine kleine Senkung folgt, sie ist als b-Welle von 
Gibson, als h-Welle von Tliayer, als v2 von Beiski, als 
diastolische Stauungswelle von Ascoli beschrieben werden, Rihl 
bezeichnet sie als Stauungswelle: 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 16 
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S-Welle. 

Nur Gibson und Thayer besprechen eingehender die Ent¬ 
stehung und Bedeutung der S-Welle und wenden ihr Hauptinter¬ 
esse dem zuweilen beim Beginn der Welle hörbaren sog. 3. Herz¬ 
ton zu, der von Einthoven mittels seines Saitengalvanometers 
im Bilde festgehalten werden konnte. Die beiden zuerst genannten 
Autoren glauben, daß der 3. Herzton durch die Spannung der 
Cuspidalklappen entsteht, die im Augenblick der vollendeten 
diastolischen Kammerfüllung eintritt, während Einthoven ihn 
auf Schwingungen der Aortenklappen zurückführt. Ein präsysto¬ 
lisches Geräusch oder Verdoppelung des 2. Herztones können aus¬ 
geschlossen werden, da der 3. Herzton zwischen diesen beiden 
Momenten liegt, wie Einthoven’s Kurve zeigt. Die S-Welle 
ist beim Menschen leicht nachweisbar, sie ist fast bei jeder Brady¬ 
kardie zu beobachten. So ist es mir in verhältnismäßig kurzer 
Zeit gelungen, etwa 30 Fälle mit gut ausgesprochener S-Welle zu 
sammeln; ihre Beziehung zur Herzgröße, zum Blutdruck und den 
übrigen Befund der Kreislauforgane soll von anderer Seite dar¬ 
gestellt werden. Ich möchte hier nur darauf hinweisen, daß der 
häufig zu beobachtende steile Anstieg erklärlich wird, wenn man 
bedenkt, daß die Diastole eine ziemlich brüsk beginnende und 
endigende Periode der Herzrevolution ist. Wie Hendersson in 
seinen Volumkurven von der Kammer des Hundeherzens gezeigt 
hat, findet die Hauptfüllung der Ventrikel sehr rasch im ersten 
Teil der Diastole statt, von Hendersson als Diastole im engeren 
Sinne bezeichnet. Während der übrigen Dauer der Diastole, der 

„Diastasis“, erfahrt 
der Inhalt der Kam¬ 
mer keinen wesent¬ 
lichen Zuwachs mehr. 
In den beiden folgen¬ 
den Abbildungen gebe 
ich Beispiele der S- 
Welle. Fig.17 stammt 
von einem herzgesun¬ 
den Patienten, siezeigt 
zugleich, wie sich die 
S-Welle im Pulse des 
linken Vorhofs darstellt. Fig. 18 ist von einem Kranken mit starker 
allgemeiner Herzdilatation und relativer Klappeninsufficienz ohne 


Fig. 17. 
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wesentliche Hypertrophie gewonnen (Obduktion) und läßt gut er¬ 
kennen, wie die S-Welle mit der a-Welle Zusammentreffen kann. 

Fig. 18. 



Dieser Punkt ist klinisch von besonderem Interesse, weil leicht 
eine Verwechslung zwischen S und a möglich ist. Gerhardt, 
in dessen klinischen Untersuchungen über Venenpulsation schon 
ein ausgezeichnetes Beispiel der S-Welle zu finden ist — siehe 
seine Kurve 22 —, hat später auf diese Möglichkeit hingewiesen, 
jedoch ist diese Bemerkung völlig unbekannt geblieben. Wie 
wichtig diese Warnung ist, geht daraus hervor, daß in einer ganz 
kürzlich erschienenen Arbeit, die an Gerhardt’s Klinik von 
Magnus-Alsleben ausgeführt ist, diese Verwechselung mit 
größter Wahrscheinlichkeit vorgekommen ist. Wer die S-Welle 
genauer kennt, wird kaum zweifeln, daß in Kurve 1 und 5 S- 
Wellen für a-Wellen gehalten worden sind; auch in den beiden 
anderen Kurven muß der Charakter der betreffenden Zacken als 
a-Wellen zweifelhaft bleiben, da die S-Welle häufig selbst leichte 
Schwankungen aufweist. Derselbe Irrtum ist Moosbacher pas¬ 
siert, Ortner’s Kurven 1 und 2 berechtigen zu derselben An¬ 
nahme — a + c ist zu klein, um als Additionswelle gedeutet zu 
werden. Hewlett hält die S-Welle für partielle Ventrikelkon¬ 
traktionen. Es sind dies einige Beispiele, die mir mehr zufällig 
beim Studium der Literatur begegnet sind; da die Beurteilung der 
betreffenden Welle für die Deutung des ganzen Falles in diesen 
Arbeiten maßgebend ist, so ergibt sich die Wichtigkeit einer 
richtigen Erkennung der S-Welle ohne weiteren Kommentar. 

Das Cardiogramm, 

die Aufnahme des Herzstoßes, hat eine so umfangreiche Bearbeitung 
in der Literatur gefunden, daß ich mich kurz fassen kann. Als 
sicherster Punkt darf wohl der Fußpunkt des aufsteigenden Schenkels 
angesehen werden, vorausgesetzt, daß eine vorhergehende deutliche 

16* 
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a-Welle für eine gut gelungene Registrierung bürgt. Aber selbst 
dieser Punkt kann unsicher sein, wie Fig. 6 zeigt Hier reicht 
die a-Welle so weit hinauf, wie sonst wohl die Anspannungszeit; 
es bestand freilich bei dem Patienten eine leichte Aorteninsufficienz 
und schon Chauveau und Marey haben, wie ich sehe, hierbei 
dasselbe Verhalten der a-Welle beobachtet. Immerhin können bei 
sorgfältiger Kritik von dem Fußpunkte aus am sichersten die Zeit¬ 
verhältnisse berechnet werden. So haben an unserer Klinik 
Draper und Robinson gefunden, daß der Beginn der Aus¬ 
treibungszeit in den aufsteigenden Schenkel, aber auch in das 
Plateau des Kardiogramms fallen kann; ebensowenig läßt sich für 
das Ende der Systole ein deutlich markierter Punkt des Kardio¬ 
gramms sicher feststellen. Auf Grund dieser neuen Untersuchungen, 
die an einem großen Material mit peinlicher Sorgfalt unter meiner 
Mitarbeit ausgeführt sind, bin auch ich zu der Überzeugung ge¬ 
kommen, daß das Kardiogramm in der zur Zeit vorliegenden Form 
nicht geeignet ist, näheren Aufschluß über die einzelnen Phasen 
der Herztätigkeit zu geben. Mackenzie’s Deutung, um nur 
auf die neueste Literatur einzugehen, ist nach dem soeben Ge¬ 
sagten falsch: das Ende des aufsteigenden Schenkels entspricht in 
der Regel nicht dem Beginn der Austreibungszeit. Mackenzie’s 
Abbildung 21 in den Diseases of the heart — gleichzeitige Auf¬ 
nahme des Herzstoßes und des Pulmonalarterienpulses, die auf¬ 
fallenderweise von Sahli in sein Lehrbuch übernommen ist — 
zeigt eine so wechselnde Dauer der als Ausspannungszeit ge¬ 
deuteten Senkung, daß diese Kurve jedenfalls nicht beweisend ist. 
Sie widerspricht auch besseren Kurven, die schon früher vom Herz¬ 
stoß und der Pulmonaris, sowie Aortenaneurysmen gewonnen 
worden sind; ich verweise nur auf die Arbeit Fr. Müller’s und 
sehe davon ab hier neue Kurven vorzulegen. Noch eine Tatsache 
ist für die Bewertung des Kardiogramms wichtig. Das mit dem 
zuverlässigen Frank’schen Kymographion aufgenommene Bild 
des Herzstoßes weicht stark von der gewohnten Form ab. Unter 
diesen Umständen verzichte ich zunächst auf eine genauere Dar¬ 
legung der Erscheinungen, die sich am Kardiogramm abspielen 
können. 

Ein besserer point de repere für die einzelnen Phasen der 
Herztätigkeit als uns bis jetzt durch das Kardiogramm geboten 
wurde, steht uns seit einiger Zeit zur Verfügung im sogenannten 
ösophagealen Kardiogramm oder, wie wir der Kürze wegen im 
folgenden sagen wollen, im 
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Vorhofspuls. 

Die erste klare Deutung dieser Pulsationen und ihre Nutzbar¬ 
machung für die Klinik ist noch jungen Datums und stammt von 
Rautenberg. Schon lange vor ihm hatten Fr6d6ricq und 
dessen Schüler Sar6ola beim Hunde und auch beim Menschen 
den Puls des linken Yorhofs aufgenommen und die a-Welle und 
vs-Zacke richtig gedeutet; die dann folgende Füllung des Vorhofs 
— gekennzeichnet durch Ansteigen der Kurve — und seine Ent¬ 
leerung durch die Kammerdiastole war jedoch von diesen beiden 
Antoren nicht erkannt worden, sie hielten diese Wellen für arterielle 
Schwankungen ebenso wie später Marti us. Einen neuen Anstoß 
erhielt die Forschung durch Veröffentlichungen Minkowski’s, 
dessen Kurven aber auch klein klares Bild gaben. Alle diese Ver¬ 
suche sind offenbar an kleinen technischen Klippen gescheitert. Da 
eine ganz kürzlich erschienene Arbeit Li an ’s, die mit Hilfe Francois 
Franck’s angefertigt ist, abgesehen von Franck’s eigenen, am 
Hunde gewonnenen Kurven auch jetzt noch ganz unzureichende 
Kurven vom Menschen bringt, so will ich zunächst auf die Tech¬ 
nik der Registrierung eingehen. 

Ich benutze gewöhnliche Schlundsonden von 4 mm Dicke (äußerer 
Durchmesser); das Ende mit dem unteren Auge schneide ich ab, 
dann wird ein Fingercondom über das offene Sondenende und das 
noch stehende Auge gezogen und mit einem dünnen Seidenfaden 
abgeschnürt, so, daß der Ballon nicht länger als 1,5 ccm 
ist. Der Condom wird dicht oberhalb des Fadens abgeschnitten 
und mit ganz wenig Watte und Collodium elasticum der Über¬ 
gang zwischen Condom und Sonde ausgeglichen und geglättet. Es 
ist unzweckmäßig, den Ballon, wie Rautenberg empfiehlt, 4 cm 
lang zu machen, diese großen Ballons werden durch die Atmung 
viel mehr beeinflußt und gestatten außerdem keine so differenzierte 
Registrierung des Vorhofspulses in verschiedenen Höhen. Nun 
kann es Vorkommen, daß das Herz durch Verwachsungen so weit 
nach vorn gezerrt ist, daß überhaupt kein Vorhofspuls erhalten 
wird. Für diesen Fall habe ich eine einfache Vorrich¬ 
tung kontruiert, die gestattet, den Ballon im Öso¬ 
phagus anzublasen ohne die Marey’sche Kapsel zu 
belasten. Die umstehende Skizze gibt den kleinen Apparat 
wieder. 

Es ist zweckmäßig den Gaumen und besonders die hintere 
Rachenwand des Pat zu kokainisieren und die Aufnahmen nicht 
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unmittelbar nach dem Essen vorzunehmen. Ich habe so bei Hun¬ 
derten von Aufnahmen nur ganz selten Schwierigkeiten gefunden. 
Man beginne damit, die Lage der Cardia zu bestimmen, indem 
man die Sonde bis in den Magen vorschiebt, den Ballon aufbläst 
und zurückzieht, bis man auf Widerstand stößt. Jetzt werden 
von Zentimeter zu Zentimeter die Pulsationen registriert; in der 
Kegel wird man 7—9 cm oberhalb der Cardia den Vorhofspuls er¬ 
halten. Drängt die Zeit, so sucht mau gleich diese Stelle auf, 
zwei Pulse genügen, um zu sehen, ob der Ballon richtig liegt, in 
weniger als 5 Minuten kann die ganze Untersuchung erledigt sein. 


Fig. 19. 



a Schlauch vom Patienteu. b T-Stück, c Glaskugel, d Gummiballon, 
e Schlauch zur Marey’schen Kapsel, f Glasrohr. 


Ein gut registrierter Vorhofspuls ist nun zur 
Analysierung der Herztätigkeit der beste Ausgangs¬ 
punkt: Die Aufnahme der Pulsationen erfolgt am Ort ihrer Ent¬ 
stehung, wir haben keine Veränderung durch Reflexionswellen zu 
fürchten, wie sie in den peripherischen Gefäßen zustande kommt. 
Die starken Lageveränderungen, mit denen wir bei der Registrie¬ 
rung des Herzstoßes zu rechnen haben, fallen weg, da wir uns, 
nahe an dem Hauptfixationspunkte des Herzens befinden. Vorhofs¬ 
und Ventrikeltätigkeit finden deutlichen Ausdruck und sind auch 
zeitlich gut abgrenzbar. 
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Da das Frank’sche Kymographium es gestattet, gleichzeitig 
and durch dasselbe System die Herztätigkeit und die Herztöne 
aufzunehmen, so ist es jetzt möglich, beim Menschen das 
zeitliche Verhältnis der Töne zu den einzelnen Pha¬ 
sen der Herzrevolution festzustellen. 

Der Lösung dieses alten Problems standen lange Zeit zwei 
Hauptschwierigkeiten entgegen: Die genaue Registrierung der 
Herztöne und die Unzulänglichkeit des Kardiogramms. Die von 
Marey, Edgren, Martins u. a. benutzte akustische Markier¬ 
methode der Herztöne konnte keine genügenden Resultate geben. 
Hört hie gelang es durch Vermittlung eines Mikrophons, die Herz¬ 
töne automatisch zu registrieren. Auf demselben Wege, aber unter 
Benutzung des sehr empfindlichen Saitengalvanometers hat dann 
Einthoven die Herztöne aufgezeichnet. Die neueste Methode 
Frank’s bedient sich der Herztonkapsel. Aber selbst, nachdem 
diese, größere Schwierigkeit beseitigt war, fehlte es immer noch 
an einer zuverlässigen graphischen Darstellnng der Herztätigkeit. 
Die geringe Verwertbarkeit der Herzstoßkurve erklärt sich nur 
z. T. aus der Unvollkommenheit der Registriermethoden, der Haupt¬ 
grund dürfte in dem Umstand zu suchen sein, daß die Form des 
Kardiogramms ein Produkt aus Lage- und Volum Veränderung des 
Herzens ist und daß diese beiden Faktoren in wechselndem Grade 
beteiligt sein können. Schon Haller wußte das: non vero figura 
sola cordis in systole mutator, sed una situs. 

Rautenberg hat bereits versucht, die Lage der Herztöne 
im Puls des linken Vorhofs zu bestimmen; er bediente sich der 
akustischen Markiermethode, die ja nicht zuverlässig ist. Ein 
späterer Versuch, die Töne durch das Weiß’sehe Phonoskop 
aufzuzeichnen und dann ihre Lage in dem mit Marey'scher Kapsel 
verzeichneten Vorhofspuls einzutragen, hat mit der großen Schwierig¬ 
keit zu kämpfen, das hier für Registrierung zwei verschiede Appa¬ 
rate benutzt werden, von denen die Marey’sehe Kapsel ein 
größeres und schwierig zu berechnendes Tätigkeitsmoment besitzt. 
Praktisch zeigte sich dies sogleich in der Feststellung durch Weiß, 
daß der 1. Ton der Ventrikelkontraktionszacke in Rautenberg’s 
Kurve um 0,04 Sek. vorausging. 

Es darf also behauptet werden, daß noch keine 
einwandfreie gleichzeitige Registrierung der Herz¬ 
tätigkeit und Herztöne des Menschen existiert. 

Fig. 1 der Tafel II gibt Herztöne und Puls des linken Vor- 
hofs von einem gesunden 14jährigen Knaben wieder, Fig. 2 der- 
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selben Tafel Vorhofspuls and Herzstoß, angenommen mit Frank’s 
Herztonkapseln und Kymographium. 

Die Vorhofskontraktion, mit a bezeichnet, beginnt fast genau 
0,1 Sek. vor dem gleichzeitigen Eintritt der Ventrikelkontraktion 
(vs) und des ersten Tones und tritt in dieser Kurve als Zacke auf. 

Die mit vs bezeichnete Erhebung entspricht zeitlich, wie aus 
der Herztonkurve hervorgeht, der Ventrikelsystole. Rautenberg 
nimmt an, sie entstehe dnrch die beim Einsetzen der Ventrikel¬ 
kontraktion stattfindenden Lageveränderungen des Herzens. Die 
komplizierte Form in den hier vorgelegten, mit sehr empfindlicher 
Methode gewonnenen Kurven macht es wahrscheinlich, daß noch 
andere Ursachen — Schwingungen der Mitralklappe ? — mitwirken. 
Der Vorhof füllt sich dann ziemlich rasch, wie aus dem steilen 
Verlauf des zum Punkte D führenden Schenkels hervorgeht, um 
sich bei der Ventrikeldiastole (D) ebenso prompt zu entleeren. Bei 
langsamer Herztätigkeit steigt die Kurve dann noch einmal an 
(Nachfüllung des Vorhofes Tafel II, Fig. 3), bevor die nächste Vor¬ 
hofskontraktion einsetzt. 

Rautenberg hat wiederholt betont, daß die Vorhofskontrak¬ 
tion sich stets als Zacke darstelle. Ich kann das nicht ganz be¬ 
stätigen. Wenn man mit demvonmirbenutztenkleinen 
Ballon, der es gestattet, die Formveränderungen des 
Vorhofs in seinem unteren und oberen Teil isoliert 
and rein zu verzeichnen, Zentimeter für Zentimeter 
Aufnahmen macht, sofindetman im Bereich des unter¬ 
sten und obersten Teiles des Vorhofs meistens eine 
deutliche Einsenkung, die dazwischen einer Zacke 
Platz macht, und zwar beginnt diese Zacke genau in 
demselben Moment, wo vorher die Senkung einsetzte. 
Vielleicht, daß hier doch die von Keith beschriebene mehr 
oder weniger vollständige Abschnürung des Vorhofsvestibulums 
auf die Pulsform ihren Einfluß ausübt. Ich möchte überhaupt 
davor warnen, auf die Form der einzelnen Wellen großes Gewicht 
zu legen, man findet bei demselben Individuum ganz erstaunliche 
Differenzen je nach der Lage des Ballons. Auch die vs-Welle 
zeigt keine konstante Form, man vergleiche Fig. 3 der Tafel II, 
die von einem herzgesunden 26jährigen Manne stammt, mit Fig. 1 
und 2 und andererseits mit Fig. 4 (Vorhofspuls eines 18jährigen 
chlorotischen Mädchens mit accidentellen Geräuschen). 

Rautenberg hat durch gleichzeitige Aufnahme des Druck¬ 
ablaufes im rechten Vorhofe und des Ösophaguspulses bei einem 
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Hönde gezeigt, daß der Punkt D mit einer entsprechenden Zacke 
im Druckpulse zeitlich, zusammenfällt. Er bringt als Beleg aller¬ 
dings nur eine Kurve mit nicht sehr scharf ausgesprochenen Zacken 
(Fig. 2 seiner Tafel I), besonders in der Ösophaguskurve präsentiert 
sich D mehr als eine flache Welle. Mit Hilfe akustischer Ton¬ 
markierung findet Bautenberg, daß dieser Punkt D 0,04 Sek. 
später fällt als der 2. Herzton; die Markierung mit dem Weifi¬ 
schen Phonoskop ergab in einem anderen Fall 0,03 Sek. Dieser 
Zeit würde also in der Herzrevolution die sog. Verharrungszeit 
entsprechen. Kautenberg führt mit dieser Verharrungszeit wieder 
einen Begriff ein, den ich in den verschiedenen neueren physio¬ 
logischen Lehrbüchern nicht mehr gefunden habe. Frey hat 1892 
in seiner Untersuchung des Pulses ein Schema des Druckablaufes 
in Vorhof, Kammer und Aorta gegeben, in dem die Erschlaffungs¬ 
zeit, wie Frey sie nennt, d. h. derZeitraum zwischen dem Schluß 
der Semilunarklappen und der Öffnung der Cuspidalklappen mit 
0,1 Sek. angegeben ist. Auf Grund seiner klinischen Untersuchungen 
und theoretischer Überlegung hatte Marti us schon vorher die 
Unmöglichkeit einer solchen Annahme dargetan und Tigerstedt 
kommt (Lehrbuch der Physiologie 1893) zu demselben Schluß. 
Ungeachtet der von diesen Autoren erhobenen Ein wände und der 
Ablehnung der Frey’sehen Anschauung in den physiologischen 
Lehrbüchern hat sich das Frey’sche Schema in Mackenzie’s 
neuestes Buch hinübergerettet ebenso wie in die graphischen Me¬ 
thoden seines Schülers flay (etwas modifiziert). Es findet sich 
aber auch in der letzten Auflage von Sahli’s Lehrbuch der Unter¬ 
suchungsmethoden. 

Nehmen wir an, daß der Schluß 1 ) der Semilunarklappen zu- 
-sammenfällt mit dem 2. Ton, nehmen wir ferner mit Rauten- 
berg an, daß der Punkt D dem Beginn der Diastole, d. h. der 
Öffnung der Cuspidalklappen entspricht, so zeigen unsere Kurven auf 
Tafel II, daß diese beiden Ereignisse gleichzeitig eintreten. Für 
eine Verharrungszeit bleibt kein Raum. Nehmen wir 
umgekehrt nach der heutigen Vorstellung an, der Schluß der Se¬ 
milunarklappen mit dem 2. Herzton und die Öffnung der Cuspidal¬ 
klappen erfolge gleichzeitig, so finden wir, daß diesem Moment im 
Vorhofspuls der Punkt D entspricht. Wir sind daher berechtigt, 
diesen Punkt als Merkstein für den Beginn der Diastole zu setzen. 

1) Schluß ist hier im Sinne von Spannung gebraucht; aut die Stellung der 
klappen durch die Ceradini'sehen Wirbel kann ich nicht eingehen, da über 
diesen Zeitpunkt nichts Sicheres bekannt ist. 
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Über die bis jetzt besprochenen Verhältnisse mag das folgende 
Schema noch einmal im groben orientieren. 

Fig. 20. 



Unter normalen Verhältnissen findet man die typische Vor¬ 
hofspulsation etwa in einer Ausdehnung von 5 cm; größere Zahlen 
deuten auf Vorhofsdilatation und werden bei der Deutung zweifel¬ 
hafter Mitralfehler wichtig sein. Eine für bestimmte Klap¬ 
penfehler des linken Herzens typische Form desVor- 
hofspulses habe ich nicht finden können. Ich sehe da¬ 
von ab, diesen Satz durch entsprechende Kurven hier zu belegen. 
Die Zahl der Abbildungen w'ürde dadurch unnötig vermehrt werden. 
Wie vorsichtig man sein muß in der Verwertung von Größenunter¬ 
schieden der einzelnen Wellen mögen die folgenden zw'ei Figuren 
von demselben Kranken (Nephritis mit Herzhypertrophie ohne 
Klappenfehler) zeigen (Fig. 21 und 22). In allen Fällen sind des¬ 
halb jedenfalls Serienaufnahmen nötig, wenn man aus der Form 
weitere Schlüsse ziehen will. 

Einen höheren Wert als für die Diagnostik von Klappenfehlern 
hat der Vorhofspuls für die Erkennung und Beurteilung der Herz¬ 
arhythmien; wenn kein genügender Jugularispuls vorhanden oder 
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seine Deutung unsicher ist, wenn Verdacht auf vertikale Disso¬ 
ziation besteht, dann werden wir auf den Vorhofspuls nicht ver¬ 
zichten können. Der Ausgangspunkt für die Deutung ist, wie im 
Jugularispuls, natürlich die a-Welle, deren eigentliches Charakte¬ 
ristikum die Senkung ist. Ob und wieweit neben dieser Senkung 
eine Zacke zum Ausdruck kommt, 
hängt von der Lage des Ballons ab 
und beansprucht kein besonderes 
Interesse. Wie sich die Form 
des Vorhofspulses bei Vor¬ 
hofslähmung verändern wird, 
sagt eine einfache Über¬ 
legung, dennoch halte ich 
es für angebracht, die Ab¬ 
bildung eines sicheren 
Falles zu geben (Fig. 3). Ich durfte hierzu keine sog. Arhyth- 
mia perpetua wählen, da gerade für diese Unregelmäßigkeit noch 
unentschieden ist, ob eine Vorhofslälimung vorliegt, oder eine 
gleichzeitige Kontraktion von Vorhof und Ventrikel, bei der die 


Fig. 22. 



Vorhofskurve durch die Kammertätigkeit verdeckt werden kann, 
so daß kein charakteristisches Bild entsteht. Da nun Lähmung des 
rechten Vorhofs wohl stets zu einer Arhythmia perpetua führt, so 
war als Beispiel nur eine isolierte Lähmung des linken Vorhofs, 
die ohne Pulsus irregularis perpetuus auftreten kann, verwertbar. 
Derartige Fälle sind nun nicht häufig. In Fig. 3 sieht man im 
Jugularispuls die a-Welle an normaler Stelle, im Vorhofspuls fehlt 
dagegen die a-Senkung infolge Lähmung. Fig. 5 zeigt im Vor¬ 
hofspuls desselben Kranken nach eingetretener Besserung die vor¬ 
her fehlende a-Senkung. 

Eine Zeitlang habe ich die Hoffnung gehegt, aus der Form 
des Vorhofspulses brauchbare Merkmale für die Erkennung der 


Fig. 21. 
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adhäsiven Perikarditis za gewinnen. Da die systolische Ein¬ 
ziehung an der Herzspitze meistens fehlt, so lag der Gedanke nahe, 
das Herz sei in solchen Fällen vorwiegend an der Vorderfläche 
fixiert und man würde nun einen negativen Vorhofspuls bei der 
Kammersystole erhalten. Ich verfuge über drei Fälle mit ausge¬ 
dehnten Herzbeutelverwachsungen, in zweien war kein negativer 
Herzstoß und kein negativer Vorhofspuls vorhanden; im dritten 
Fall war kein Herzstoß zu fühlen, es bestand eine sog. Arhythmia 
perpetua, die Ösophaguskurve wich von den in ähnlichen Fällen 
(Arhythmia perpetua) gewonnenen nicht wesentlich ab. In acht 
Fällen mit klinisch sicher beobachteter Perikarditis ergab die Auf¬ 
nahme des Vorhofspulses auch keine charakteristischen Kurven. 
Bei einer starken exsudativen Perikarditis fehlte jede Vorhofs¬ 
pulsation. Wiederholt gelang es mir nur unter Ein¬ 
schaltung des oben beschriebenen zweiten Ballons 
nach stärkerer Aufblähung Pulsationen zu verzeich¬ 
nen, in zweien dieser Fälle schien auch bei der Röntgendurch¬ 
leuchtung ein vergrößerter Zwischenraum zwischen Herz und Wirbel¬ 
säule zu bestehen. Möglicherweise kann diese Beobachtung für 
die Diagnose der Perikarditis nutzbringend werden, doch müssen 
erst Sektionsbefunde abgewartet werden. Sicher ist nach dem 
soeben Gesagten, daß der Vorhofspuls durch ausge¬ 
dehnte Herzbeutel Verwachsungen in seiner Form 
nicht verändert werden muß. 

Die Hauptbedeutung der klinischen Pulsschreibung liegt in den 
Aufschlüssen, die wir über die Entstehung der Pulsunregel¬ 
mäßigkeiten erhalten. Die bis jetzt übliche Einteilung der 
Arhytmien nach der Form und Gruppierung der Radialpulse ist 
ganz unzulänglich. Wir bedürfen eines neuen Einteilungsprinzipes, 
das unserem Bedürfnis nach einer Erklärung der verschiedenen 
Formen von Unregelmäßigkeit Genüge tut. Wir gruppieren des¬ 
halb die Arhythmien nach den Funktionen, deren Störung zu der 
betreffenden Unregelmäßigkeit des Herzschlages führt und unter¬ 
scheiden Arhythmien durch Störung der Ursprungsreize, der Kon¬ 
traktilität, der Anspruchsfähigkeit und des Reizleitungsvermögens. 

Die Einmündungsstelle der oberen Hohlvene mit dem dort 
liegenden Keith-Flack’schen Knoten ist der Teil des Herzens, 
dessen Rhythmizität am höchsten entwickelt ist, von dem die sog. 
Ursprungsreize der Herztätigkeit in der Norm ausgehen. Störungen 
des normalen Rhythmus sind nun, wie bekannt, etwas alltägliches. 
Sehen wir von den Bradykardien und Tachykardien ab, die ja 
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nicht zu den Arhythmien gehören, so tritt uns als bezeichnendste 
Form der „wechselnde Rhythmus 4 * entgegen, auf den Fr. Müller 
besonders hingewiesen hat. Er findet sich vorwiegend bei jüngeren 
Individuen mit labilem Nervensystem, sog. Vasomotorikern; eine 
geringe Anstrengung, ein Wort kann genügen, um momentan eine 
erhebliche Frequenzänderung herbeizuführen, die Atmung geht mit 
raschem Wechsel frequenter und langsamer Pulse einher. Bei 
dieser letzten Form handelt es sich offenbar z. T. lim abnorm starke 
Vagus- oder Acceleranzwirkung auf das Gebiet der Ursprungs¬ 
reize, sie ist besonders deutlich während der Rekonvalescenz nach 
akuten Infektionskrankheiten, auch bei Personen, die sonst nicht 
die Erscheinung des wechselnden Rhythmus bieten. Ist das Phä¬ 
nomen der respiratorischen Irregularität auffallend stark ausge¬ 
sprochen, so darf nicht vergessen werden, daß schon bei geringer 
Herabsetzung des Reizleitungsvermögens auf der Höhe des Inspi- 
liums Ausfall von Ventrikelkontraktionen eintreten kann (Fig. 23). 


Fig. 23. 



Da zu dieser Zeit die Pulzfrequenz am größten, der die Leitung 
hemmende Vaguseinfluß also am geringsten ist, so muß diese Er¬ 
scheinung wohl beruhen auf einer Erschöpfung des Leitungsver¬ 
mögens im His’sehen Bündel durch die steigende Zahl der Reize; 
Herabsetzung des Leitungsvermögens durch die Atmung ist schon 
häufig beobachtet worden (Barr, Moore, Mackenzie, Bönni- 
ger), ebenso wie durch experimentelle Pulssteigerung. Erlanger 
nnd Hirschfelder sahen einen Herzblock durch Steigerung der 
Vorhofsfrequenz entstehen. Die sog. juvenile und nervöse Arhyth¬ 
mie dürfte sich im wesentlichen mit der Erscheinung des wech¬ 
selnden Rhythmus decken. 

Als Zeichen einer Störung der Kontraktilität wird der Pulsus 
alternans aufgefaßt; man versteht unter dieser Bezeichnung einen 
regelmäßigen Puls, in dem eine größere mit einer kleineren Welle 
abwechselt. Während Traube im Alternans nur eine „Abart“ 
des Bigeminus sieht, trennte Riegel die Bigeminie ab und reser- 
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viert diese Bezeichnung für einen Puls, in dem „nach einer kräftigen 
Herzsystole eine dieser nicht entsprechende, bald mehr, bald weniger 
verkürzte Diastole folgt, so, daß darum die zweite Systole verfrüht 
und unvollständig erfolgt und erst nach dieser zweiten verkürzten 
Systole eine längere und mehr oder weniger vollständige Herz¬ 
diastole eintritt“. Es handelt sich hier also um eine rein äußer¬ 
liche Scheidung zweier Pulsformen, für deren Entstehung auch 
Riegel nur die allgemeine Begründung geben kann, daß jede 
Irregularität ein Mißverhältnis zwischen Herzkraft und der zu 
leistenden Arbeit bedeute. Riegel konnte seine Ansicht, die 
Diastole des ersten Pulses sei verkürzt, so wenig beweisen wie 
Traube seine entgegengesetzte Auffassung, daß die Diastole des 
zweiten Pulses verlängert sei. Ein Streit, was nun die wahre 
Bigeminie sei, ist deshalb müßig. Wir werden heute die einzelnen 
Bedingungen suchen, unter denen das Bild einer Bigeminie, eines 
Zwillingspulses, auftreten kann und nach der Entstehungsart Bige¬ 
minie durch Störung der Kontraktilität, der Anspruchsfähig¬ 
keit und des ReizleitungsVermögens unterscheiden. Welcher Art 
die zum Pulsus alternans führende Störung sein kann, hat Engel¬ 
mann erörtert; es kann sich handeln um örtliche Unterschiede 
der Kontraktilität, des inotropen Nerveneinflusses, des Reizleitungs¬ 
vermögens und um Entstehung örtlicher automatischer Reize. Bei 
dem Alternans durch plötzliche Vermehrung der Reizfrequenz 
— s. auch F. B. Hoffmann — hält die Regeneration der Kon¬ 
traktilität offenbar nicht gleichen Schritt mit der Frequenz¬ 
steigerung, infolgedessen fallt der zweite Puls kleiner aus; da 
dieser kleinere Puls eine kürzere refraktäre Phase hat, so ist Zeit 
für eine größere Erholung der Kontraktilität gegeben, die aber 
durch die folgende größere Systole wieder soweit verbraucht wird, 
daß der nächste Puls wieder kleiner ausfällt. Man müßte hier¬ 
nach annehmen, daß unter normalen Verhältnissen das Herz mit 
einem gewissen Sicherheitskoeffizienten an Kontraktilität arbeitet, 
der beim Pulsus alternans bei jeder längeren Systole gerade ver¬ 
braucht wird. Alternans als Übergangsstadium zum Halbrhythmus 
bei Antiarinvergiftung wird von Straub beschrieben und in ana¬ 
loger Weise erklärt. Muskens, der das Reizleitungsvermögen 
überhaupt ganz in den Vordergrund stellt, hat den Pulsus alter¬ 
nans durch den Kontraktionsausfall einzelner Muskelbündel infolge 
Leitungsstörung innerhalb der Kammerwände erklärt; gegen diese 
Erklärung als allgemeines Prinzip hat Engelmann auf Grund 
zahlreicher ad hoc angestellter Versuche Einspruch erhoben. Die 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Pulsstudien. 


251 


von Adler gemachte Beobachtung, daß beim Hunde durch Gly- 
oxylvergiftung ein Alternans hervorgerufen wird, ist von H. E. Hor¬ 
nig zur weiteren experimentellen Erforschung des Herzalternans 
beim Hunde benutzt worden; der auf diese Weise hervorgerufene 
Alternans beruht anscheinend darauf, daß „zur Zeit der kleinen 
Systole ein Teil der Herzmuskulatur gar nicht in Aktion tritt“, 
also auf örtlichen Unterschieden der Kontraktilität. Wenn dem 
kleinen Puls ein größerer Spitzenstoß entspricht, so komme dies 
daher, daß die den Herzstoß bewirkende Muskulatur wenigstens 
z. T. nicht identisch ist mit der das Blut austreibenden. Starken- 
stein und v. Tabora haben sich dieser Erklärung angeschlossen. 
Nun hat aber bereits Engelmann gesehen, daß in vielen Fällen 
die ganze Muskelwand an der schwächeren Systole sich aktiv be¬ 
teiligt F. B. Hofmann hat, wie erwähnt, eine andere Hypothese 
auf Grund seiner Versuche aufgestellt. Der Unterschied zwischen 
Hofmann’s und Hering’s Untersuchungen besteht darin, daß 
der erste den Alternans hervorrief durch Steigerung der Reize 
über das Frequenzoptimum, der andere ohne Überschreitung dieser 
Grenze durch toxische Schädigung des Herzmuskels. In der Klinik 
haben wir mit diesen beiden Möglichkeiten zu rechnen. Den engen 
Zusammenhang des Alternans mit der Digitaliswirkung hebt schon 
Traube hervor. Da trotz der verhältnismäßig ausge¬ 
dehnten Literatur über den Pulsus alternans beim 
Menschen bis jetzt das Vorkommen eines venösen 
Alternans nicht sicher festgestellt werden konnte, 
so gebe ich hier eine Kurve (Fig. 24) wieder, die ein 
deutliches Bild des Alternans im arteriellen und 
venösen Kreislauf entwirft (cf. hierzu die p. 255 gegebene 
Auffassung des pulsus alternans). Der negative Herzstoß ist gegen¬ 
sinnig, d. h. dem größeren Pulse entspricht das kleinere Kardiogramm. 
Das Bild ist, wie an der doppelten Zeitschreibung zu sehen, aus zwei 
Aufnahmen zusammengesetzt, die unmittelbar nacheinander ange¬ 
fertigt werden; sie stammen von einer 50jähr. Frau mit Myodegene- 
ratio cordis ohne Klappenfehler (Sektion!), zur Zeit der Aufnahme 
stand Pat. unter Digitalis. Ein solcher Alternans aller Herzabtei¬ 
lungen kann natürlich nicht durch örtliche Läsionen erklärt werden, 
es muß eine allgemeine Störung der Herzarbeit vorliegen, der Art, 
wie sie von F. B. Hofmann und Straub angenommen wird. 

Interessant ist, daß bei der Kranken, die mit einer Bigeminie 
in die Klinik kam (Fig. 25), während der Digitalisbehandlung 
(0,2 pro die) zunächst der Alternans und dann ein bleibender 
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Fig. 24. 



Fig. 25. 



Bigeminus auftrat (Fig. 26). Die Kurven sind typisch für die bei 
Digitalis in Fällen schwererer Herzmuskelerkrankung häufig auf¬ 
tretende Bigeminie oder rhythme couple, wie die Franzosen sagen. 

Mackenzie bringt eine ähn¬ 
liche Abbildung (Fig. 158) und macht 
dazu die Bemerkung, das Hauptinter¬ 
esse dieser Fälle liege in der Tat¬ 
sache, daß nur Digitalis zu der ge¬ 
nannten Pulsform führe. Sie sei nie 
auf experimentellem Wege erzielt 
worden und könne nicht auftreten, 
solange die Vorhöfe tätig seien und 
sich zu normaler Zeit kontrahierten 
— ein doppelter Irrtum, wie sich 
zeigen wird. Trotz aller Überlegungen, sagt Mackenzie, habe 
er über die Frage nicht ins klare kommen können (p. 274). 

Auch die von mir beobachteten Fälle beruhten auf Digitalis¬ 
wirkung. So ist es fast selbstverständlich, daß die besprochene 
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Erscheinung in der grundlegenden, Mackenzie offenbar unbekannten 
Arbeit Bö hm’s „Untersuchungen über die physiologische Wirkung 
der Digitalis und des Digitalin“ schon vor einem Menschenalter 
beschrieben und erklärt ist. Böhm schreibt: „Während diese 
(die diastolische Ausdehnung des Ventrikels) unter normalen Um¬ 
ständen in einer ununterbrochenen Erschlaffungswelle erfolgt, die 
sich über den ganzen Ventrikel erstreckt, bemerkt man an Digi- 
talinherzen, daß die Diastole in zwei getrennte Momente zerfällt.“ 
„Der Ventrikel, der vorher auch in der äußersten Systole noch 
einigermaßen rötlich gefärbt erschienen war, zeigt sich jetzt in 
diesem Moment vollkommen weiß. Sein Xontraktionsbestreben ist 
so stark geworden, daß während der Diastole noch einmal eine 
schwache systolische Erhebung folgt. Die Vorhöfe sieht man hier¬ 
bei unausgesetzt sehr kräftige Bewegungen ausführen... bis sie 
endlich an ihrer vergeblichen Arbeit erlahmen: Dies ganze Bild 
ist ein Ausdruck der von Böhm nachgewiesenen erregenden Wir¬ 
kung der Digitalis auf den Herzmuskel. 

Betrachten wir jetzt noch einmal die drei Kurven unseres 
Falles, so sehen wir in der ersten (Fig. 25) eine regelmäßige Vor¬ 
hofstätigkeit, mit jeder zweiten as fällt die von Böhm beschriebene 
schwache systolische Erhebung zusammen (Verbreiterung der vk- 
Welle). Ohne Änderung der Medikation vorübergehend Alternans 
(Fig. 24), dann wieder Pnlsus bigeminus (Fig. 26), in dem die 
Vorhofstätigkeit nur noch angedeutet ist; ohne die erste Kurve 
würde man hier auf einen sog. nodal rhythm Mackenzie’s 
schließen können. Nach diesem Entwicklungsgänge liegt die Ver¬ 
mutung nahe, der Pulsus alternans sei entstanden durch eine Ver¬ 
kürzung des zweiten Pulses im früheren Bigeminus infolge erhöhter 
Frequenz der Ursprungsreize, während die ventrikuläre Extra¬ 
systole ihren alten Platz beibehalten habe (siehe H. E. Hering’s 
Arbeit „über kontinuierliche Herzbigeminie). Messen wir nun die 
Pulsperioden der ersten (Bigeminus-) Curve aus, so finden wir im 
Radialpuls 0,52 + 0,83 Sek., gleich einer Pulsfrequenz von 44 in 
der Minute, in der zweiten Kurve etwa 0,5 -f- 0,5 Sek., gleich 60 
Pulsen. Wir hätten also in unserem Alternans einen larvierten 
Bigeminus, einen Pseudoalternans nach H. E. Hering vor uns. 
Diese Ansicht wäre richtig, wenn nicht, wie im scharf markierten 
Vorhofspuls nachgemessen werden kann, aj—a 2 länger wäre als 
a,—a,; und umgekehrt a, größer als a 2 . Ferner ist vs,—vs 8 länger 
als vSj—vSj und dementsprechend im Radialpuls r x —r s länger als 
r t —r,. Die genauere Ausmessung gibt folgende Zahlen. 

Dentachea Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 17 
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Obere Kurve. 


&1—a* 

0,520 

ft*—a. 

0,486 

VS,—VS* 

0,524 

VS*—V9, 

0,491 
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ft*—ftl 1 
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VS,—VS* 
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vs 2 —vs x ; 

0,492 


Untere Kurve. 


aj—a* 

0,536 

a*—a, 

0,486 

VS, — VS* 

0,523 

VP*—VS, 

0,491 

Ti— r* 

0,514 

r* — r. 

0,496 

ai—a* 

0,520 

ft* — a i 

0,481 

VS, —VS* 
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vs*—vs. 

0,492 

r,—r* 

0,514 

Tt— r, 
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a, —a* 
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vs,—VS* 

0,515 



r,— r 2 

0,499 



vs,—r, 

0,22 

vs* — r* 

0,2 

„ 

0,21 


0,19 

n 

0,21 

n 

| 0,18 


Man sieht, die Dauer der großen Pulswelle ist stets gleich oder etwas länger 
als die der kleinen, ein Verhalten, das bezeichnend für den Pulsus alternans sein 
soll, während beim Bigeminus stets die kleine Pulswelle eine längere Dauer 
haben soll. 

Die dritten Stellen sind durch Rechnung gefunden und haben 
keinen Wert, da Messungsfehler bis 0,01 Sek. Vorkommen können. 
Es sollen hier auch keine absoluten Werte gegeben werden, son¬ 
dern die Wichtigkeit der kleinen Tabelle liegt in dem ganz gleich¬ 
sinnigen Verhalten der einzelnen Pulsperioden zueinander, d. h. 

Auffallend ist, daß der zweite Puls nicht nur 
keine Verlängerung, sondern sogar eine geringe Ver¬ 
kürzung der Anspannungszeit aufweist; das stimmt 
wieder nicht überein mit den Ergebnissen S t r a u b ’ s und F.B.Hof- 
mann’s, die auf eine Schädigung der Kontraktilität als Ursache 
des Alternans hindeuten. 

Die Schwierigkeiten und Widersprüche unseres Falles klären 
sich nun in folgender Weise auf. 

Die Normalperiode während des Alternans beträgt fast genau 
1 Sek., d. h. 60 Pulse in der Minute, der zweite kleine Puls des 
Vorhofs und Ventrikels ist eine etwas spät fallende interpolierte 
Systole infolge des gesteigerten Kontraktionsbestrebens. Jetzt ist 
klar, warum trotz der vorausgehenden etwas längeren Diastole die 
zweite Kontraktion kleiner ausfällt als die erste: es ist trotz der 
längeren Zeit eine geringere Ausdehnung des Herzens eingetreten, 
erst nachdem die Kontraktilität durch die zweite Kontraktion er- 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Pulsstndien. 


255 


schöpft ist, kann der Herzmuskel erschlaffen; es ist klar, warum 
die Anspannungszeit der zweiten Kontraktion nicht verlängert ist, 
denn es besteht ja kein Minus an Kontraktilität Fragen wir nun, 
wie hat sich bei unserer Kranken aus dem ursprünglichen Bige- 
minus der Alternans entwickelt, so ist die Antwort einfach. Die 
Patientin erholte sich unter Bettruhe und Digitalis so weit, daß 
sie sich wieder Bewegung machte, dadurch gesteigerte Frequenz 
der Normalperiode, so, daß vorübergehend vs,—vs, länger als 
vs,—vs, wurden; neue Steigerung der Beschwerden, größere Ruhe, 
Pat erhält Digitalis weiter: jetzt mußte aus dem Alternans wieder 
ein Bigeminus werden, weil die Frequenz der Normalperiode durch 
Ruhe und Digitalis wieder herabgesetzt wurde. Die Entstehung 
dieses Bigeminus entspricht ganz den Vermutungen Wencke- 
bach’s, der einen durch irgendeine Ursache veränderten Zustand 
des Herzmuskels annimmt, welche die Kontraktionsbedingungen 
für den Herzmuskel in dieser Weise ändert. Welche Ursachen 
außer Digitalis in Betracht kommen, bedarf weiterer Untersuchungen. 
Atropin blieb in dem erwähnten und einigen analogen Fällen ohne 
Einfluß. 

Aus unserer Schilderung geht hervor, daß das bis 
jetzt gültige Kriterium des Alternans vs, bis vs 2 = 
>vs, bis vs, nicht stichhaltig ist. Wir müssen viel¬ 
mehr im einzelnen Falle prüfen, ob der Alternans 
auf einer Steigerung oder Abnahme der Kon traktili- 
tät beruht Ob man dann die zweite Form als echten, die 
erste als falschen Alternans bezeichnen will, ist gleich 
gültig. Eine andere Frage ist es, ob der Alternans oder Bigeminus 
nicht nur auf einer Steigerung der Kontraktilität, sondern auch der 
Anspruchsfähigkeit beruht. Da Beobachtungen vorliegen, daß Digitalis 
die Anspruchsfähigkeit für äußere Reize beim Froschherzen herabsetzt 
(Straub-Brandenburg), beim Warmblüter erhöht (Pletnew) 
und diese Widersprüche noch nicht aufgeklärt sind, so ist die liier 
gegebene Einteilung als ein Provisorium aufzufassen, das weiterer 
Untersuchungen bedarf. Aber es muß mit so schematischen Vor¬ 
stellungen aufgeräumt werden, als ob der Alternans nur a very 
striking and characteristic sign of exhausted contractility (Macken¬ 
zie) sei, woraus Gibson weiter folgert, da nach Digitalis in 
manchen Fällen ein Alternans auftrete, so sei dies ein Beweis für 
die Verminderung der Kontraktilität durch Digitalis (contractility 
hasbeen diminished). 

Die letzten beiden Beispiele mögen erklären, warum der Er- 
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örterung des Pulsus alternaus und bigeminus dieser breite Raum 
gewidmet worden ist. Wir brauchen klarere Vorstellungen über 
die Wirkung der Digitalis auf das kranke Herz und nur durch 
eine größere Kasuistik ausgesuchter Beobachtungen werden wir 
aus dem Zustande unsicheren Tastens in komplizierteren Fällen 
zu scharfen Indikationsstellungen gelangen. 

Auf eine herabgesetzte Kontraktilität ist auch die bekannte 
Erscheinung der frustranen Kontraktionen zurückzuführen, die in 
reinen Fällen natürlich gut auf Digitalis reagieren. Ein Beleg 
wird weiter unten bei der zusammenfassenden Besprechung der 
Digitaliswirkung gegeben werden. 

Es war nicht zu vermeiden, aus der vorhergehenden Betrach¬ 
tung, die auf Störung der Anspruchsfähigkeit beruhende 
Arhythmie der Extrasystolen ganz auszuschalten; neben den Extra¬ 
systolen finden wir in dieser jetzt zu erörternden Gruppe den un¬ 
vermittelten Ausfall einzelner Vorhofs- und Ventrikelkon¬ 


traktionen als charakteristische Erscheinung. Sie ist nach 
meinen Erfahrungen in reiner Form selten, verbunden 
mit Leitungsherabsetzung vielleicht häufiger, aber dann nicht 
immer sicher nachweisbar; die sehr geringe Verlängerung der 
Überleitungszeit, die zuweilen einem Ventrikelsystolenausfall vor¬ 
ausgeht, läßt an die Möglichkeit einer verminderten Anspruchs¬ 
fähigkeit in solchen Fällen denken. Hin undwieder begegnet 
man Fällen mit Leitungsstörungen, in denen wohl 
infolge herabgesetzter Anspruchsfähigkeit statt 
einer Kammersystole plötzlich mehrere ausfallen 

(siehe Fig. 27); die Kurve 
Fig. 27. stammt von demselben Kranken 



wie in Fig. 39—41. Um so häu¬ 
figer begegnet ein Zeichen ge¬ 
steigerter Anspruchsfähigkeit, 
die Extrasystole. Macke n- 
z i e definiert die Extrasj'stole 
als prämature Kontraktion 


des Vorhofs oder Ventrikels 


durch einen von einem anderen Teil des Herzens (seil, als dem 
Sinus) ausgehenden Reiz, wobei im übrigen der Fundamental- oder 
Sinusrhythmus erhalten bleibt. Wir sagen kürzer, eine Extra¬ 
systole ist jede vorzeitige, vom augenblicklichen 
Grundrhythmus unabhängig auftretende Systole des 
V o r h o f s oder Ventrikels. Nach dem Orte der Entstehung 
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unterscheidet man aurikuläre, ventrikuläre und von der Vorhof- 
kammergrenze ausgehende atrioventrikuläre Extrasystolen. Die 
anriknläre Extrasystole führt, wenn keine Leitungsstörung besteht, 
zu einer entsprechenden ventrikulären, sie kann rückläufig eine 
Sinuskontraktion auslösen unter vorzeitiger Vernichtung der hier 
ruhenden Beizladung; da am Sinus nach einem Extrareiz keine 
kompensatorische Pause auftritt, so wird der Sinusrhythmus in 
toto um so viel nach vorn verlagert, als die Extrasystole zn früh 
eingetreten ist. Auch die ventrikuläre Extrasystole kann sich 
retrograd fortpflanzen, in diesem Fall wie auch hei der aurikulären 
Extrasystole mufi, da das Beizleitungsvermögen noch nicht wieder 
hergestellt ist, zwischen Ventrikel und Vorhofssystole ein größeres 
Intervall liegen als während der normalen Schlagfolge zwischen 
Vorhofe- und Ventrikelsystole gefunden wird. Ist die Überleitungs¬ 
zeit verkürzt, so hat man es mit einer atrioventrikulären Extra¬ 
systole zu tun, die je nach dem Ausgangspunkte und Zustande der 
Leitung zu as -f- vs oder vs + as oder zu einer gleichzeitig ein¬ 
setzenden Systole des Vorhofs und Ventrikels führen kann. Eine 
übersichtliche Darstellung dieser im ganzen einfachen Verhältnisse 
gibt Wenckebach, ausführliche Erörterungen der einzelnen 
Möglichkeiten auf Grund klinischer und experimenteller Unter¬ 
suchungen findet man bei H. E. Hering und Bi hl. Bei lang¬ 
samer Schlagfolge kann sich eine Extrasystole so einschieben, daß 
der Rhythmus überhaupt nicht gestört wird, man spricht in solchen 
Fällen von interpolierter Extrasystole. 

Erhebliche, bis jetzt nicht überwundene Schwie¬ 
rigkeiten für unser Verständnis bietet nur die Gruppe 
der atrioventrikulären Extrasystolen; ich will deshalb 
lediglich auf diese näher eingehen. Es interessiert uns hier nicht 
die sporadisch auftretende, wie irgendeine andere Extrasystole, 
in den Grundrhythmus hin und wieder eingestreute atrioventri¬ 
kuläre Extrasystole, sondern die Fälle, in denen der Bhythmus 
vorübergehend oder dauernd durch eben diese Extrasystolen be¬ 
stimmt wird. Sie sind beschrieben unter dem Namen Delirium 
cordis durch eine immerfort höchst unregelmäßige Herztätigkeit 
(Wenckebach), continuous irregularity of the heart und nodal 
rbythm (Mackenzie), als Pulsus irregularis perpetuus (Hering), 
Arhythmia perpetua (Gerhardt, Theopold). 

In einer 1903 erschienenen kleinen Arbeit beschreibt H. E. H e - 
fing einen Puls besonderer Art, der sich dadurch auszeichne, 
fl daß er ein dauernder ist, daß er prizipiell der gleiche ist, ob das 
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Herz rascher oder langsamer schlägt, daß er nicht unter dem Ein¬ 
fluß der Atmung steht und daß er bei Herzklappenfehlern, Coronar- 
sklerose und Myokarderkrankungen zur Beobachtung kommt“. Man 
sieht aus dieser Beschreibung am besten, wie ganz verschwommen 
noch der Begriff dieses Pulses ist; gleichwohl hat H. E. Hering 
das Verdienst, diese Pulsform unter einem besonderen Namen, 
nämlich als Pulsus irregularis perpetuus aus der Zahl der wohl 
charakterisierten Unregelmäßigkeiten herausgehoben zu haben. Er 
interpretiert den Puls als „Irregularität myogenen Ursprungs, her¬ 
vorgerufen durch Extrareize“, „die an den oberhalb der Ventrikel 
liegenden Herzabteilungen angreifen“ und „sekundär“ die normale 
Reizbildung des Sinus stören. Wenckebach findet, daß die 
immerfort höchst unregelmäßige Herztätigkeit anfallsweise auf- 
treten könne, um dann wieder auf längere Zeit zu verschwinden; 
es entspricht dies unseren neueren Erfahrungen, wie später gezeigt 
werden wird, daß die betreffende Irregularität keineswegs immer 
dauernd ist, sondern unter Umständen nur Minuten oder Stunden 
anhält. Wenckebach neigt mehr zu der Annahme, daß der ur¬ 
sprüngliche Rhythmus des Herzens ein sehr unregelmäßiger ist 
und die Extrasystolen von untergeordneter Bedeutung sind; er 
betont die Wichtigkeit einer reinen Scheidung zwischen Extra¬ 
systolen und vorzeitigen, vom Sinus selbst, dem Dezernenten des 
Grundrhythmus, wenn ich so sagen darf, ausgehenden Systolen. 
Ein neues wertvolles Charkteristikum gibt Mackenzie, er beob¬ 
achtete nämlich, daß das Zeichen der Vorhofskontraktion, die a- 
Welle, im Jugularispuls fehlt und daß dieser deshalb ventrikulären 
Typus hat, d. h. Kammervenenpuls zeigt. Er schloß aus diesem 
Befund, den Hering 1906 bestätigen konnte, auf Vorhofslähmung. 
In der unter Gerhardt angefertigten Arbeit Theopold’s über 
Arhythmia perpetua werden ebenfalls Vorhofslähmung und Kammer¬ 
venenpuls als Kennzeichen angegeben; wegen des von Theopold 
besprochenen Zusammenhanges zwischen Kammervenenpuls und 
Tricuspidalinsufficienz verweise ich auf die Erörterung der vs- 
Welle in dieser Arbeit. 

Der erste Versuch, tiefer in das Wesen der Erscheinung ein¬ 
zudringen, stammt von Wenckebach. Der schlechte Zustand 
des rechten Vorhofs, meint er, kann nicht die eigentliche Ursache 
sein, denn bei sämtlichen Klappenfehlern leidet er am wenigsten 
und zuletzt. Eine Häufung von atrioventrikulären Extrasystolen 
kann es auch nicht sein, da dann doch hin und wieder der Venen¬ 
rhythmus zum Vorschein kommen müßte; in den typischen Fällen 
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sei dieser aber dauernd verschwunden. Engelmann hat nun 
Dachgewiesen, daß nach Abklemmung des Sinusgebietes beim Frosch 
atrioventrikuläre Extrasystolen entstehen, Langendorff sah beim 
Warmblüter nach Abtragung Vorhofslähmung und Verlangsamung 
der Kammertätigkeit. Aus diesen Gründen nimmt Wenckbach 
an, die Arhythmia perpetua werde hervorgerufen durch eine Blockie¬ 
rung der Sinusreize. Als Leitungsbahn sieht er ein von Keith 
und Flack nachgewiesenes Muskelbündel zwischen Vena cava Supe¬ 
rior und rechtem Vorhof an. Wie, fragt Wenckebach nun mit 
Recht, kommt es aber zu den hohen Pulszahlen, zum Delirium cor- 
dis? Kann vielleicht ein Flimmern der Vorhöfe, wie Cushny 
and Edmunds meinen, zu dieser Tachykardie, zu diesem affalle- 
ment du Systeme ventriculaire Fredöricq’s führen? Gegen 
diese Annahme spricht ein von Wenckebach selbst beobachteter 
Fall, in dem ein ruhig schlagender Vorhof neben turbulenter un¬ 
regelmäßiger Ventrikeltätigkeit bestand. Mackenzie teilt 1907 
seine Fälle ein in solche mit und ohne Vorhofslähmung, bei dem 
ersten besteht Blockierung der Sinusreize, wie schon Wencke¬ 
bach angenommen hat, bei den anderen Beizung des A.-V.-Bündels. 
In einer späteren Bearbeitung desselben Themas, die in dem wieder¬ 
holt erwähnten Lehrbuch vorliegt, hat Mackenzie aber diese 
Auffassung wieder aufgegeben. Hier faßt er alle Pulsformen, die 
dauernd den Typus der atrioventrikulären Systolen zeigen, als eine 
Einheit unter der Bezeichnung „nodal rhythm“ zusammen. In der 
Mehrzahl der Fälle, schreibt Mackenzie, ist beim nodal rhythm 
die Pulsfrequenz höher als normal und Vorhof und Kammer schlagen 
gleichzeitig. Aus diesem Grunde hat er, wie für die sporadische 
atrioventrikuläre Extrasystole die Bezeichnung nodal extrasystole, 
so für die kontinuierliche Erscheinung den Namen nodal rhythm 
gewählt. In diese Gruppe gehören die Fälle mit nicht wesent¬ 
lich beschleunigter und mit stark beschleunigter unregelmäßiger 
Herztätigkeit (paroxysmal tachycardia). Das Verhalten des Vor¬ 
hofs ist hier nicht eingehender berücksichtigt, dafür taucht in der 
Arhythmia perpetua, die dem nodal rhythm im wesentlichen ent¬ 
spricht, plötzlich eine regelmäßige Pulsform, die paroxysmale Tachy¬ 
kardie auf. H. E. Hering hat neuerdings gefunden, daß Atro¬ 
pin die Frequenz ohne Beseitigung der Irregularität stark stei¬ 
gern, Vagusreizung sie herabsetzen kann. Über das Verhalten des 
Vorhofs erhofft er vielleicht Auskunft durch Röntgenuntersuchung 
°der Registrierung des Vorhofspulses. Im Elektrokardiogramm 
fand er keine Zeichen einer Vorhofstätigkeit. Nach dem Studium 
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von 80 Fällen zieht Hering in seiner letzten Arbeit folgendes 
Fazit: „Ich kann bezüglich des Charakters der Irregularität auch 
heute nichts anderes sagen, als daß es sich beim Pulsus irregularis 
perpetuus um eine durch Extrasystolen komplizierte Störung in 
der Bildung der Ursprungsreize handelt.* 4 

Der Leser, der mir durch diese möglichst kurz gehaltene Über¬ 
sicht gefolgt ist, wird den Eindruck erhalten haben, daß die Arhyth- 
mia perpetua bis jetzt ein völlig dunkles Terrain ist, daß die Ver¬ 
suche Licht in dieses Gebiet zu tragen keinen Erfolg gehabt haben. 

Zunächst mag eine kurze Kritik der soeben wiedergegebenen 
verschiedenen Hypothesen gestattet sein. Hering’s letzte An¬ 
sicht: Störung in der Bildung der Ursprungsreize, kompliziert durch 
Extrasystolen, ist in dieser Fassung falsch, denn wäre die Bil¬ 
dung nur gestört, dann müßten wir hin und wieder doch eine nor¬ 
male Schlagfolge: as—vs erwarten; bei der chronischen Arhythia 
perpetua tritt aber nie eine a-Welle vor der vk-Welle auf^ darin 
haben Wenckebach und Mackenzie Recht. Die Vermutung 
Wenckebach’s, der Mackenzie sich für einen Teil der Fälle 
anschließt, es liege ein Analogon der ersten Stannius’sehen 
Ligatur vor, der Rhythmus gehe vom Tawara’sehen Knoten des 
A.-V.-Bündels aus, ist auch nicht annehmbar. Welches sind denn 
die Tatsachen, die Gas keil bei seinen Schildkrötenversuchen be¬ 
obachten konnte? Wird der Sinus abgeschnürt, so steht das übrige 
Herz zunächst still; nach einiger Zeit beginnen Vorhof und Ven¬ 
trikel wieder zu schlagen, anfangs langsam, später rascher, bis sie 
einen konstanten Rhythmus erreichen, der aber hinter dem 
des Sinus zurückbleibt. Genau dasselbe Resultat erhält man 
beim Froschherzen. Engelmann fand Vorhof und Kammer stets 
langsamer schlagen als den Sinus, auch in den Fällen, wo Vorhof- 
und Kammersystole zusammenfielen oder sich teilweise deckten. 
Der Ursprung dieser atrioventrikulären Systolen konnte er durch 
Messungen ziemlich genau in der Atrioventrikulargrenze nachweisen. 
Wie soll man aus diesen Versuchen das rapide Tempo der meisten 
Fälle von Arhythmia perpetua erklären? Wenn Gaskeil aus 
embryologischen und histologischen Gründen annahm, daß die von 
ihm gefundene, funktionell offenbar vom übrigen Herzen verschie¬ 
dene Muskelbrücke mit primitiven Eigenschaften, im besonderen 
höherer Rhythmizität ausgerüstet sei, so bestand für ihn keine 
Schwierigkeit, den langsamen Rhythmus des Vorhofe und der 
Kammer nach der Ligatur als Funktion des A.-V.-Bündels anzu¬ 
nehmen. Es stimmte dies mit der Erfahrung, daß die Rhythmi- 
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zität vom Sinus nach der Kammer zu abnimmt. Aber auf die 
Arhythraia perpetua kann dieser Schluß nicht übertragen werden, 
denn Gas keil fand einen langsamen konstanten Rhythmus und 
die Arbythmia perpetua hat durchweg einen raschen unregelmäßigen 
Puls; er gibt allerdings keine Zahlen, doch zeigt z. B. Fig. 7 seiner 
Arbeit On the innervation of the heart etc. eine erhebliche Ver¬ 
langsamung gegenüber der normalen Frequenz in Fig. 9. 

Gegen Mackenzie’s Ansicht, es handle sich um einen Reiz- 
zustand im Knoten des A.-V.-Bündels, spricht die Beobachtung, daß 
Leitungsstörungen völlig fehlen können. Es wäre doch zu ge¬ 
zwungen, eine Erkrankung dieses zweifellos mit der Leitung im 
engsten Zusammenhänge stehenden Territoriums anzunehmen, die 
nur Rhythmusstörungen und keine Leitungsstörungen machen sollte. 
Man betrachte in Fig. 28 den plötzlichen Übergang aus dem Normal- 


Fig. 28. 
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rhythmus mit kurzem a-vk-Intervall in die Arhythmie (bei x); 
einen ebenso unvermittelten Übergang von der Norm zur Irre¬ 
gularität und zurück zeigt Fig. 29. Die Kurven stammen von 
einem 64 jährigen Manne, der mit den Erscheinungen einer schweren 
Herzinsufficienz und Cheyne-Stoke’scher Atmung in die Klinik 


Fig. 29. 
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kam. Es fand sich bei ihm Herzhypertrophie namentlich rechts, leichte 
Dilatation links, subakute Endokarditis der Mitralis, Insufficienz 
der Aortenklappen, leichte Sklerose der Coronargefäße, Pericarditis 
adhaesiva circumscripta; im Herzfleisch vereinzelte bindegewebige 
Züge; chronische indurierte Tuberkulose beider Oberlappen. Stauungs¬ 
organe. Eine mikroskopische Untersuchung des Herzens steht 
noch aus. 

Dieser Fall läßt sich nicht anders erklären, als 
daß ganz plözlich die Ursprungsreize von einer 
anderen Quelle geliefert werden, die vorübergehend 
aus irgendeinem Grunde eine höhere Rhythmizität 
als der Sinus gewonnen hat. Das Herz arbeitet gewisser¬ 
maßen mit zwei Schrittmachern, der eine liegt in der Reserve, um 
jeden Augenblick die Führung zu übernehmen. Daß in diesem 
Falle Vorhof und Ventrikel sich gleichzeitig kontrahieren, geht aus 
der Form des Jugularispulses sicher hervor. Hier besteht also 
weder ein sino aurikulärer Block noch eine Vorhofslähmung, da¬ 
gegen litt der Kranke unter erheblicher venöser Stauung. Ein 
zweiter Fall: 60jähriger Mann. Aorteninsufficienz nach alter Lues, 
diffuses Aneurysma des Aortenbogens, mäßige Herzverbreiterung 
nach links und rechts, Angina pectoris, Asthma bronchiale, wechselnde 
Stauungserscheinungen. Puls sonst stets regelmäßig, wird plötzlich 
stark irregulär (Fig. 30), am nächsten Tage Arhythmie geschwunden, 
kleine deutliche a-Welle, einige Tage später große kräftige a-Welle 


Fig. 30. 



(Fig. 31 u. 32). Nach einiger Zeit eine zweite, nur Minuten an¬ 
haltende gleiche Attacke. Dritter Fall: 25jähriger Mann. Mitral- 
insufficienz und -Stenose; sehr starke Dilatation nach rechts und 
links, Herzstoß im 6. Interkostalraum, mittlere Axillarlinie; leichte 
Cyanose, geringer Jugularpuls. In der Ruhe regelmäßige Herz¬ 
tätigkeit, Fig. 34 zeigt Radialis-, Herzstoß- (leider sehr klein aus¬ 
gefallen) und Vorhofspulskurve; die letzte hat annähernd normale 
Form, nur die vs-Zacke etwas klein und abfallend. Nach geringer 
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Fig. 31. Fig. 32. 




Anstrengung tritt regellose Herzaktion auf (Fig. 34), Kammervenen- 
puls in der Jugularis, eine große, ganz abnorme Welle zur Zeit der 
Systole im Vorhofspuls. Als Beispiel, wie eine gleichzeitige Vor¬ 
hofs- und Kammersystole im Vorhofspuls aussehen kann, ist die 
letzte Kurve (Fig. 35) von Interesse, zumal da die normale Auf¬ 
nahme zum Vergleich vorliegt. In vielen anderen Fällen fand ich 
an derselben Stelle einen tiefen Abfall, dem ein oder zwei kleine 
Erhebungen folgen. Es w'aren das aber alles stationäre Fälle, in 
denen auch die Jugulariskurve über 
eine Beteiligung des Vorhofs keine 
sichere Auskunft gab. Es ist 
mir nicht gelungen, aus dem 
Osophaguspuls sichere Kenn¬ 
zeichen für die Tätigkeit 
des Vorhofs in solchen Fällen 
zu gewinnen. 

Die Wichtigkeit der so¬ 
eben mitgeteilten Beobach- 
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tungen liegt darin, daß eine typische Arhythmia per- 
petna unter unseren Augen kam und ging. Wir sind 
so in der Lage zu entscheiden, zunächst welche der 
früher angenommenen Ursachen für die Entstehung 
dieser Pulsform nicht nötig ist Ein Block an der 
Grenze von Sinus und Vorhof kann ausgeschlossen werden, wir 
kennen keine so plötzlich und unmotiviert einsetzende und ver¬ 
schwindende Reizle.itungsstörung. Ein Reizzustand im Zentrum des 
Reizleitungssystems begegnet dem großen Bedenken, daß jede 
Störung der Reizleitung fehlt. Eine Störung der Reizbildung im 
Sinusgebiet kann ausgeschlossen werden, denn es ist nicht ver¬ 
ständlich, wie dieser bis dahin ganz normal verlaufende Prozeß 
plötzlich so stark verändert werden sollte und dann nach Minuten 
oder Stunden ebenso plötzlich zur Norm zurückkehren. 

Betrachtet man den Moment des Übergangs, so sieht man, daß 
in dem Augenblick, in dem die Vorhofssystole beginnen sollte, die 
erste große Zacke, die atrioventrikuläre Extrasystole auftritt; jetzt 
folgen die Extrasystolen so dicht aufeinander, daß der Sinus¬ 
rhythmus nicht durchdringt, endlich eine längere Pause, die a-Welle 
erscheint an normaler Stelle, der alte Rhythmus ist wieder her¬ 
gestellt (Fig. 29). Er kann sich nun halten oder bald wieder ver¬ 
drängt werden. 

Wovon hängt das ab? Wir müssen bei unseren drei Patienten 
nach einem gemeinsamen Faktor suchen, der bei ihnen gleichartig 
in Rechnung gesetzt werden kann. Es bietet sich hier uns nur 
eine diskutable Möglichkeit, der Grad der venösen Stauung. 
Bei dem ersten Kranken, der, wie erwähnt, Cheyne- 
Stoke’schen Atmungstypus darbot, nahm ich die 
Kurven natürlich auf am Ende der Atmungs periode. 
Die Kurven zeigen nun alle im Beginn den normalen 
Rhythmus, nach einer gewissen Zeit erscheint dann 
der neue Typus, eine Periode der tiefen Atemzüge 
bietet wieder normale Verhältnisse. Der zweite Kranke 
litt unter Dyspnoe und Stauung wechselnden Grades. Der erste 
Anfall regelloser Herztätigkeit schloß sich an eine Verschlimmerung 
des Bronchialasthmas an, ein zweiter trat ohne nachweisbare Ver¬ 
anlassung auf und verschwand, bevor ich eine Aufnahme machen 
konnte. — Der junge Mann mit dem Mitralfehler wußte selbst, daß 
sich seine Pulsunregelmäßigkeit nach jeder etwas stärkeren körper¬ 
lichen Anstrengung einstellte. Wenn der verhältnismäßig nicht 
große Einfluß, den die Atmung auf die Füllung des Herzens hat, 
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genügt, um einen Pnlsns irregularis perpetuus hervorzurufen 
onter besonders günstigen Bedingungen, so kann nur das be¬ 
sonders stark beeinflußte Strömungsgebiet des rechten Vorhofs in 
Betracht kommen. Aus dem Tierexperiment wissen wir, daß dem 
linken Vorhof überhaupt keine Automatie inne wohnt (Frödöricq, 
Erlanger), die Rhythmizität der Kammern ist zu niedrig, der 
rechte Vorhof selbst hat auch nur, wie es scheint, geringere Rhyth- 
mizität (Langendorff), aurikuläre Extrasystolen können nach 
dem Pnlsbilde ausgeschlossen werden und eine Störung in der 
Bildung der Sinusreize ist unwahrscheinlich, die normale Über¬ 
leitung und ausgesprochene Abhängigkeit von nicht übermäßigen 
Druckschwankungen im rechten Vorhof spricht gegen eine direkte 
Beteiligung des Tawara’schen Knotens. So kommt nur eine 
Stelle in Betracht, die entwicklungsgeschichtlich 
zum Sinus reunicus gehörend, auf höhere Rhythmizität 
Anspruch machen kann, die in besonders hohemMaße 
von den Druckschwankungen im Vorhof abhängig und 
zugleich ihrer Lage nach befähigt ist, die bei der 
Arhythmia perpetua das Bild beherrschenden atrio¬ 
ventrikulären Systolen auszulösen: der 

Sinus coronarius. 

Die hohe Rhythmizität des Sinus coronarius ist schon aus 
seiner embryologischen Stellung wahrscheinlich, er ist das Analogon 
zur Gegend des Sinus venosus. Beim Menschen bildet sich ja nach 
Anlage einer höheren Queranastomose zwischen linker und rechter 
Hohlvene, der späteren Vena anonyma sinistra, das zentrale Ende 
der linken Hohlvene zurück bis auf den in der Kranzfurche des 
Herzens verlaufenden letzten Teil. Dieser bleibt erhalten, da er 
das Blut der Herzvenen aufnimmt; es ist der Sinus coronarius. 
Eine Stauung im rechten Herzen, die, wie erwähnt, von mir in ur¬ 
sächlichen Zusammenhang mit dem Auftreten der Arhythmia per¬ 
petua gebracht wird, kann außer auf der Herzmuskelschwäche als 
allgemeiner Grundlage noch auf anderen Hilfsursachen beruhen. 
Abgesehen von dem erwähnten Einfluß der Atmung, der sich auch 
darin äußert, daß bei angehaltenem Atem zunächst eine 
kurze Periode rascher Pulse in fast regelmäßiger 
Folge aufzutreten pflegt, kommen als naheliegende und 
wichtigere Gründe natürlich in Betracht die Vorhofslähmung und 
Tricuspidalinsufficienz. Man sieht, hier schließt sich der Ring 
zwischen unserer Theorie und den Tatsachen der Praxis. 
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Man kann, wie es vorgeschlagen ist, die Fälle unterscheiden 
in solche mit und ohne Vorhofslähmung oder mit und ohne Tricus- 
pidalinsufficienz; diese Einteilung trifft aber nicht das Wesen der 
Sache. Richtiger ist es scheiden in eine vorüber¬ 
gehende Arhythmia perpetua, die auf einer tempo¬ 
rären Reizung des Sinus coronarius beruht, und eine 
dauernde, die den normalen Sinusrhythmus, vermut¬ 
lich durch Läsionen des Sinus selbst oder der sino¬ 
aurikulären Leitung, verloren hat. Da nun eine vorüber¬ 
gehende Arhythmia perpetua oder Pulsus irregularis perpetuus eine 
contradictio in adjecto ist, da außerdem diese Bezeichnung über 
das Wesen der Krankheit nichts aussagt, so sprechen wir besser 
von einem vorübergehenden oder dauernden Coronarrhythmus. 

Gestützt wird die hier gegebene Auffassung durch die Ergeb¬ 
nisse der letzten physiologischen Experimentaluntersuchungen am 
Warmblüterherzen von Erlanger and Black mann. Da die 
Frage einer Leitungsstörung zwischen Sinus und Vorhof für 
unser Thema wichtig ist und Hering in einer Arbeit aus den 
letzten Jahren ausgesprochen hat, daß es eine solche Störung 
nicht gebe („in der Tat läßt sich etwas Ähnliches beim Säuge¬ 
tierherzen nicht beobachten, nicht einmal das entsprechende ana¬ 
tomische Substrat ist dafür vorhanden“), so muß ich kurz auf 
die Untersuchungen eingehen. Die genannten Autoren fanden am 
Hundeherzen, daß durch Torsion des Sinus ein partieller sinoauri¬ 
kulärer Block hervorgerufen wird; sie sahen danach das a—vs- 
Intervall sehr viel kürzer werden, nach starker Quetschung oder 
Abtragung des Sinus schlugen Vorhof und Ventrikel gleichzeitig. 
Jetzt wurde in einem Experiment das His’sche Bündel durch¬ 
trennt, danach schlug der Vorhof im gleichen, der Ventrikel in 
einem beschleunigten Rhythmus weiter. Ein eleganteres experi¬ 
mentelles Analogon zuWenckebach's Beobachtung — langsamer 
Vorhofsrhythmus, Tachykardie des Ventrikels — kann man sich 
kaum denken. Dabei muß bedacht werden, daß durch die Ab¬ 
tragung des Sinus und die hierdurch gesetzte Zirkulationsstörung 
eine schwere Schädigung der Lebens- und Arbeitsbedingungen des 
Sinus coronarius geschaffen wird. Es sind deshalb die Versuche 
nicht so konstant ausgefallen, daß schon jetzt ein abgeschlossenes 
Bild von der Tätigkeit des Sinus coronarius vorliegt. Gleichwohl 
konnten Erlanger and Blackmann (Experiment 34) beobachten, 
wie nach Ausschaltung des Mündungsgebietes der oberen Hohlvene 
der Sinus coronarius sich zuerst kontrahierte, dann die Ventrikel 
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und zuletzt die Vorhöfe, wie der Rhythmus eines gleichzeitig 
schlagenden linken Ventrikels und Vorhofs durch Abtrennung des 
Sinus coronarius verlangsamt wurde. Wichtig als Ergänzung ist 
der Befund, daß das A.-V.-Bündel und die benachbarten Teile des 
Herzens nur einen relativ niedrigen Grad von Rhythmizität be¬ 
sitzen. Erlanger and Blackmann kommen so zu dem Schluß: 
The region of the coronary sinus possesses a relatively.high grade 
of rhythmicity; in a few instances at least it seems to be acting 
as pacemaker to the heart. Auch Koch hat gesehen, daß die Ein¬ 
mündungsstelle der Coronarvene länger pulsierte als der Sinus. 


Fig. 36. 



Nachdem so experimentell die Möglichkeit eines sinoaurikulären 
Blockes beim Warmblüter bewiesen ist, steht nichts mehr im Wege, 
dieselbe Störung beim Menschen zu erwarten. Unter meinem 
Material findet sich nun tatsächlich ein solcher Fall. 
Fig. 36 stammt von einem 28jährigen Manne, der 
nach einer leichten Enteritis vorübergehend eine 
Pulsunregelmäßigkeit zeigte, die nur als sinoauri¬ 
kuläre Leitungsstörung gedeutet werden kann. Da 
kürzlich aus dem Hering’sehen Institute eine Arbeit von Rihl 
erschienen ist, die beim Menschen eine sinoaurikuläre Leitungs¬ 
störung nachweist und H. E. Hering selbst bei dem Versuch eine 
Abklemmung in der A.-V.-Grenze vorzunehmen, die gleiche Er¬ 
scheinung sah, da eine hohe Rhythmizität des Sinus coronarius in 
manchen Fällen beobachtet werden konnte, steht der Annahme des 
Coronarrhythmus in den besprochenen Fällen, wie es scheint, kein 
Bedenken entgegen. 

Mag die Reizleitung im Herzen an Muskel- oder Nervensub- 
stanz gebunden sein, der enge Zusammenhang zwischen ihr und 
dem histologisch differenzierten Reizleitungssystem ist nicht zu be- 
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zweifeln. Es war mir deshalb interessant and angenehm in der 
sorgfältigen Arbeit T&wara’s auch eine Verbindung des Sinns 
coronarins mit diesem System erwähnt zu finden: „Von diesem 
(Ta war a’sehen) Knoten verläuft nach hinten ein mehr oder weniger 
parallel angeordnetes kurzes Faserbündel ungefähr bis zur vor¬ 
deren Umgebung des Sinns coronarius.“ Koch gibt an, der Vor¬ 
hofsteil des Reizleitungssystems beginne an der Umrandung der 
Coronarvenenmündung. Seine Ansicht, hier sei der normale Ent- 
stehungsort der Ursprnngsreize, steht so sehr mit allen anderen 
Beobachtungen in Widerspruch, daß sie zunächst nicht annehm¬ 
bar ist. 

Magnus-Alsleben hat vor kurzem, allerdings auf Grund 
nicht beweisender Kurven, die Vermutung ausgesprochen, das Wesen 
der Arhythmia perpetua beruhe auf einer Usurpation der Reiz¬ 
bildung durch irgendein anderes Zentrum. Andererseits werden 
von Schönberg konstante Veränderungen im Keith-Flack- 
seben Bündel beschrieben, aus denen aber keine Schlüsse gezogen 
werden können, da mehrere Muskelbrücken bestehen (Koch); die 
klinische Diagnose war bei den betreffenden Personen auf Arhyth¬ 
mia perpetua gestellt worden. Diese Befunde sind in alten Fällen 
natürlich auch nicht beweisend dafür, daß die Erkrankung dieser 
Bündel die Veranlassung für die Entstehung der Arhythmie gewesen 
ist. Klinische Beobachtungen werden ergeben müssen, wie häufig nach 
infektiöser Myokarditis, deren herdförmige Verteilung (Aschoff- 
Tawara) Erkrankungen des Sinus und der Sinoaurikulärbrücken 
leicht verständlich machen würde, ohne wesentliche Stauungserschei¬ 
nungen Coronarrhythmus auftritt; die Pathologen werden den Ver¬ 
änderungen des Sinus coronarius größere Aufmerksamkeit zuwenden 
müssen. Nach eigenen Erfahrungen halte ich es für sehr wahr¬ 
scheinlich, daß gar nicht selten eine Erkrankung der sinoauriku¬ 
lären Reizleitungsbahnen oder des Knochens selbst den Ausgangs¬ 
punkt für die Entwicklung des Coronarrhythmus bildet. 

Über einen Zusammenhang des Coronarrhythmus mit der 
paroxysmalen Tachykardie, wie Mackenzie ihn annimmt, kann 
ich nichts sagen, da ich über kein genügendes Material in dieser 
Frage verfüge. 

Eine Form der alten Arhythmia perpetua ist noch 
nicht besprochen worden, die ohne Pulsbeschleuni- 
nung oder richtiger mit Pulsverlangsamung. H. E. He¬ 
ring zieht in seiner letzten kritischen Arbeit diese Fälle über¬ 
haupt nicht in Betracht uud Mackenzie äußert sich nur kurz, 
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daß zuweilen die Frequenz normal, sehr wenig beschleunigt oder 
in einigen Fällen sogar langsamer als normal von ihm gefunden 
sei und diese letzten Fälle seien schwierig zu erklären. Fig. 37 
gibt ein Beispiel. Die Kurve stammt von einem 46jährigen schweren 

Fig. 37. 



Potator; starke Herzverbreiterung nach rechts und links, Dyspnoe, 
Uyanose, Stauung der Halsvenen. Pulsfrequenz 50—70 in der 
Minute. Im Jugularispuls sieht man von vk durch ein kleines 
Intervall getrennt eine Welle, die vermutlich aus a 4- vd besteht, 
man vergleiche die Form mit der folgenden Kurve. Digitalis 
bessert die Allgemeinerscheinungen ohne die Irregularität des 
Pulses deutlich zu beeinflussen. Nach einem halben Jahre kommt 
der Pat. wieder, jetzt mit einem regelmäßigen Pulse von 35—36 
Schlägen in der Minute (Fig. 38). Diese langsame Frequenz ge¬ 
stattet zusammen mit der Tatsache, daß eine Vorhofstätigkeit nicht 
mehr nachweisbar ist, den Schluß, daß der Sinusrhythmus und nach 
dem, was wir bis jetzt wissen, der C’oronarrhythmus ausgeschaltet 
ist. Nach den ausführlichen vorausgegangenen Darlegungen ist 
die Deutung gerade dieses Falles leicht. Die bei stärkerer Zer¬ 
störung des A.-V.-Bündels meistens beobachteten niedrigeren Puls¬ 
zahlen sprechen dafür, daß keine Yentrikelautomatie vorliegt. Die 
Schlagfolge in der ersten Kurve vk -|- a läßt einen aurikulären 
Ursprung des Rhythmus ausschließen. Es ist deshalb am 
wahrscheinlichsten, daß die Reizbildungsstätte in 
der Atrioventrikulargrenze liegt; der schlechte Zustand 
des Vorhofs, dessen eigene Automatie otfenbar schon erloschen ist, 
und der Umstand, daß er durch retrograde Reizleitung in Aktion 
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gesetzt wird, erklären die Verspätung der Vorhofskontraktion in 
Fig. 38. Welcher histologisch differenzierte Teil des 
Herzens in letzter Linie die Wiege dieses 


A.-Y.-Rhythmus, 

welcher die Wiege des Coronarrhythmus ist, das wer¬ 
den weitere Untersuchungen ergeben müssen. In 
allen bisher aufgestellten Erklärungen, die in den 
Tawara’schen Knoten schlechtweg den Ursprungs¬ 
ort aller atrioventrikulären Systolen verlegen, der 
sporadischen Extrasystolen wie der kontinuierlichen 
Systolen in der Arhythmia perpetua mit verlang¬ 
samter und gesteigerter Frequenz, ist die Tatsache 
völlig vernachlässigt worden, daß der Knoten kein 
einheitliches Gebilde ist. Er zerfällt vielmehr, wie Ta- 
wara und Aschoff nachgewiesen haben, in zwei deutlich diffe¬ 
renzierte Teile, vod denen der eine dem Sinus coronarius, der an¬ 
dere der Atrioventrikulargrenze benachbart ist. Ich habe die bei¬ 
den oben gegebenen Bezeichnungen gewählt, um möglichst wenig 
zu präjudizieren. 

Ein Teil des umfangreichen Gebietes der Reizleitungs¬ 
störungen hat in die Erörterung des Coronarrhythmns und 
A.-V.-Rhythmus hineingezogen werden müssen. Ich möchte mich 
deshalb in diesem Kapitel beschränken einmal auf die Punkte, die 
bisher weniger berücksichtigt worden sind, dann auf solche, die 
ein besonderes Interesse verdienen. 

Die wichtigste Erscheinung im Venenpuls, der Ausgangspunkt 
unserer Analysen, ist die a-Welle. Bei Leitungsstörungen 
verschiebt sich nun diese a-Welle gewissermaßen auf 
den konstanteren von der Kammertätigkeit ab¬ 
hängigen Wellen. Erhebliche Schwierigkeiten in der Beur¬ 
teilung entstehen, wenn die a-Welle mit vd und vs zusammenfallt. 
Die drei folgenden Kurven stammen von einem etwa 30jährigen 
Manne mit schwerem akuten Gelenkrheumatismus und recidivierender 
Endo-, Peri- und Myokarditis. In Fig. 39 fällt jede zweite a-Welle 
mit dem Ende von vd zusammen; da zu dieser Zeit die Kammer¬ 
diastole stattfindet, so macht die Vorhofssystole nur eine flache, 
dann stark abfallende Welle im Jugularispuls. Für die Beurteilung 
der Herztätigkeit war es wichtig diese Welle richtig zu deuten, 
da sie eine schwere Schädigung des Leitungsvermögens anzeigte. 
Trotz starker Dekompensationserscheinungen erhielt Patient deshalb 
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Fig. 39. 



Fig. 40. 



kein Digitalis, sondern vorzugsweise Coffein und zwar mit sehr 
gutem Erfolg. Fig. 40, eine Woche später aufgenommen, zeigt 
einen Puls, den der alte Kliniker als Bigeminus und Trigeminus 
bezeichnet haben würde. Der Venenpuls läßt erkennen, daß nur 
noch jede 3.-5. Ventrikelsystole ausfällt. Die ventrikelsystolische 
Erhebung des Venenpulses zeigt einen doppelten Gipfel, aus dem 
in einem ähnlichen Fall Mackenzie (Fig. 182—185) seinen Nodal¬ 
rhythmus diagnostiziert hat. Tatsächlich beruht diese 
Zweigipfelung in unserem Falle auf dem Zusammen¬ 
treffen von vkunda, aber nicht infolge gleichzeitiger 
Reizung, sondern die Vorhofssystole gehört zur 
folgenden Kammersystole; es besteht eine starke 
Leitnngsverlangsamung. Eine aufmerksame Betrachtung 
lehrt jetzt auch, daß der Doppelgipfel keine konstante Form hat, 
vielmehr wird die Incisur mit jedem Schlage kleiner, d. h. die 
a-Welle rückt der vorhergehenden vk-Welle immer näher und immer 
weiter ab von der folgenden vk-Welle, zu der sie gehört, bis die 
Leitung versagt und eine Ventrikelsystole ausfallt: ein typisches 
Beispiel der von Wenckebach eingehend beschriebenen Leitungs¬ 
störung. In Fig. 41 hat sich die Leitung weiter gehoben, es be¬ 
steht immer noch ein erheblich verlängertes a—vk-Intervall, aber 


Fig. 41. 
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die a-Welle tritt deutlich als isolierte Welle hervor und die wahre 
Gestalt der vd-Welle wird offenbar. Im Kardiogramm fiudet sich 
eine entsprechende a-Welle gut ausgebildet. Über eine ähnliche 
Wanderung der a-Welle bei Tachykardie hat Wenckebach be¬ 
richtet. Es ist klar, daß im Vorhof die Deutung auf ähnliche 
Schwierigkeiten stößt, ich gebe in Fig. 42 eine gleichzeitige Auf- 


Fig. 42. 



nähme des linken Vorhofs, der Jugularis und Radialis; sie stammt 
von einem 18jährigen Manne mit rheumatischer Endo-, Peri- und 
Myokarditis; der Fall ist von mir durch Monate hindurch in allen 
seinen Phasen genau verfolgt, so daß über die Deutung keine Un¬ 
sicherheit besteht. Meistens gelingt es aber doch auch in zweifel¬ 
haften Fällen nach der ersten Untersuchung durch Vergleich der 
Jugularis- und Vorhofsvene zu einer sichern Diagnose zu gelangen. 
Wenn a mit vs zusammenfällt, so kann vd wohl infolge der gleich¬ 
zeitigen Vorhofsdiastole ausfallen, doch bestehen hier individuelle 
Verschiedenheiten (siehe auch Rihl, Hewlett). Es ist nicht un¬ 
nötig, auf diese Verhältnisse aufmerksam zu machen; ich weiß aus 
der Literatur, daß gute Beobachter durch diese Fehlerquellen ge¬ 
täuscht worden sind, wie man überhaupt nicht selten Kurvenanalysen 
begegnet, die von einem unbegrenzten Vertrauen zeugen in das, 
was man weiß auf schwarz besitzt. Ich möchte noch bemerken, 
daß schon Bel ski, wenn auch in wenig klarerWeise, daraufhin¬ 
gewiesen hat, daß eine a 4-vd-Addition vorkommt und zu falschen 
Deutungen führen kann. Cushny and Groß haben im Experi¬ 
ment diese Erscheinung beobachtet. 

Bisher ist vom Reizleitungsvermögen schlechtweg gesprochen 
worden ohne Rücksicht auf dessen Abhänigkeit von der Fre¬ 
quenz der Herztätigkeit. Durch jede Systole werden ja nach 
Engel mann’s Auffassung, die er durch zahlreiche Experi¬ 
mente gestützt hat, sämtliche Qualitäten des Herzmuskels momen¬ 
tan vernichtet, während der Diastole werden sie wieder her- 
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gestellt Ist nan die Dauer der Diastole, der Erliolungszeit, allein 
maßgebend für den Aufbau ‘der in der Systole überhaupt ver¬ 
brauchten Energiemenge, so, daß sich sämtliche Funktionen in 
bestimmter gleichbleibender Reihenfolge und Ausdehnung erholen, 
oder besteht eine nachweisbare Unabhängigkeit der einzelnen 
Qualitäten untereinander? ln erster Linie hat H. E. Hering 
diese Unabhängigkeit bestritten und an ihre Stelle nur eine Eigen¬ 
schaft setzen wollen, die „Reaktionsfähigkeit“ des Herzmuskels, je¬ 
doch bestehe eine weitgehende Unabhängigkeit zwischen der 
Reaktionsfähigkeit und der Reizbildung. Auch Erlanger and 
Hirschfelder haben sich auf Grund ihrer Versuche am Hunde¬ 
herzen dahin geäußert, daß die wechselnde Länge des a— vk-Inter- 
valles durch Schwankungen in der Yorhofsfrequenz und dement¬ 
sprechend größere oder geringere Ermüdung genügend erklärt 
werde, sie fanden keinen spezifischen Einfluß des Vagus auf das 
Leitungsvermögen. Ebenso spricht sich Hendersson aus über 
den Zusammenhang zwischen Schlagvolumen und Frequenz; das 
Volumen ist nach ihm nur von der Frequenz abhängig, solange der 
Venendruck genügt, es sei deshalb überflüssig mehr als je eine 
Art von Fasern im Herzvagus und Accelerans zu unterscheiden. 
Hendersson meint, wenn sich unter den gewöhnlichen Lebens¬ 
bedingungen Tonus, Kontraktilität und Frequenz unabhängig von 
einander änderten, so wäre es unmöglich, irgendeinen mathematischen 
Ansdruck für das Verhältnis zwischen Schlagvolumen und Frequenz 
zn finden, wie er ihn tatsächlich nachgewiesen habe. 

Nun bezweifelt ja niemand, daß zwischen den verschiedenen 
Eigenschaften des Herzmuskels ein konstantes Zweckmäßigkeits¬ 
verhältnis besteht, dessen Wichtigkeit gerade Engelmann er¬ 
kannt und betont hat. Da das Tierexperiment unter dem Nach¬ 
teil leidet, daß es am gesunden Herzen arbeitet, so können Stö¬ 
rungen dieses Zweckmäßigkeitsverhältnisses nur unter besonderen 
Versuchsbedingungen erwartet werden. Die Fragestellung ist aber 
wieweit eine unabhängige Änderung m ö g 1 i c h ist, für den Kliniker 
im besonderen, wieweit eine unabhängige Änderung beim kranken 
Menschen vorkommt 

Man betrachte das untenstehende von Wenckebach entwor¬ 
fene Schema der Schlagfolge bei Störung der Reizleitung (Fig. 43). Ich 
sehe nicht ein, wie man diese gesetzmäßigen, täglich zu beobachten*- 
den Pulsperioden anders als durch den überwiegenden Einfluß einer 
Reizleitungsschädigung zwanglos erklären will. Ebenfalls zeigt 
die Tatsache, die ich in mehreren Fällen beobachtet 
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Fig. 43. 



habe, daß bei erschwerter Leitung (Fig.44) Druck auf 
den Vagus, Ausfall von Kammersystolen macht, wäh¬ 
rend der Vorhof weiter schlägt, wieweit sich unter krank¬ 
haften Bedingungen die Überleitung allein ändern kann. 


Fig. 44. 



Wir haben aber noch einen Weg, um auch in der Klinik ge¬ 
wissermaßen experimentell die Frage zu verfolgen: 

Die Anwendung der Digitalis. 

Ein 24jähriger Mann, der an recidivierender Polyarthritis und 
leichter Endokarditis der Mitralis leidet, mit einem Puls von 80—100, 
erhält vom 12. Januar ab Digitalis (3 mal täglich 0,05); am 19. Januar 
73 Puls, regelmäßig a—vk = 0,2 Sek. (Fig. 45). Am 20. Januar, nach¬ 
dem 1,2 Digitalis im ganzen verabreicht, Puls unregelmäßig, 52; Digitalis 
abgesetzt. Bis zum 25. Januar unveränderter Befund, gegen 50 Ventrikel¬ 
kontraktionen zu 70 Vorhofspulsen (Fig. 46). Auf 0,0015 Atropin 
per 08 tritt nach 35 Minuten regelmäßiger Puls ein (Fig. 47), der nach 
60 Minuten bis auf 82 steigt. Am 27. Januar derselbe Versuch mit 
demselben Erfolg. 

Wir haben hier einen Fall, in dem unter Digitalis trotz ver¬ 
minderter Vorhofsfrequenz die Überleitung zwischen Vorhof und 
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Fig. 45. 



Fig. 46. 



Fig. 47. 


Cu rot. 62 Pulse 


c c c c 


Keine Dissuc. 
nach Atropin 
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Kammern so ungenügend geworden ist, daß periodischer Kammer¬ 
systolenausfall eintritt; durch Atropin Beseitigung der Leitungs¬ 
störung trotz erhöhter Frequenz. Die Reizleitung verhält 
sich also gerade umgekehrt, als nach den Änderungen 
der Vorhofsfrequenz erwartet werden mußte. Es ist 
klar, daß hier durch Vagusreizung (Digitalis) oder 
Vaguslähmung (Atropin) ohne eine im Verhältnis 
stehende Beeinflussung der übrigen Herzfunktionen 
die Reizleitung allein in hohem Grade verändert 
worden ist. 
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Ein anderer Fall: 51 jähriger Mann mit stark dekompensierter 
Mitralinsufficienz und starker Störung der Kontraktilität (rudimentäre 
und frustrane Kontraktionen), 100 as : 80—90 vs in der Minute (Fig. 48) 
erhält Digitalis; danach regelmäßiger Puls, 102 in der Minute (Fig. 12). 


Fig. 48. 



Man sieht: elektive Wirkung der Digitalis auf die 
Kontraktilität 


Fig. 49. 
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Ein dritter Fall: 
24jähriger Mann, hat 
außerhalb des Kranken¬ 
hauses an leichten Ge¬ 
lenkschmerzen gelitten, 
kommt wegen Pulsun¬ 
regelmäßigkeiten, die seit 
14 Tagen bestehen und 
ihm Beklemmungsgefühl 
verursachen, in die Kli¬ 
nik ; Mitral- und Aorten- 
insufficienz, Bigeminus 
durch atrioventrikuläre 
Extrasystolen (Fig. 49). 
Da Patient nicht in der 
Klinik bleiben kann, an¬ 
dererseits einen Behand¬ 
lungsplan haben möchte, 
wird versuchsweise eine 
intravenöse Digitalisin¬ 
jektion gemacht (Digita¬ 
lysat Bürger 2,0); die 
Extrasystolen nehmen zu 
(Fig. 50), etwa 3 Mi¬ 
nuten nach der Injektion 
wird Patient livid im Ge¬ 
sicht, ringt nach Luft, 
kalter Schweiß, Kollaps. 
Er erholt sich dann 
langsam wieder. Unter 
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Rohe, Eisblase, Theobromin verschwinden im Laufe der nächsten Tage 
die Extrasystolen ans dem Palsbilde. 

Die typische, rein frequenzherabsetzende Wirkung der Digi¬ 
talisbedarf wohl nicht weiter eines Beleges. 

Die hier gegebenen Beipiele zeigen ohne weiteren 
Kommentar das Wesentliche der Digitaliswirkung 
auf das kranke Herz: das Mittel wirkt in erster Linie 
auf die am meisten geschädigte Funktion. Weil bis 
jetzt die graphischen Methoden bei der Behandlung Herzkranker 
nicht systematisch angewendet worden sind, weil ihre Anwendung 
bis jetzt von manchen Seiten als eine Art Luxus betrachtet zu 
werden scheint, deshalb haben wir bis jetzt keine klaren Indi¬ 
kationen für die Anwendung eines unserer wertvollsten Arznei¬ 
mittel. Straub hat die Verlängerung der Überleitungszeit durch 
einen Körper der Digitalisgruppe (Antiarin) zuerst genauer am 
Froschherzen studiert, die Nutzanwendung für die Praxis hat dann 
vor allem Wenckebach gezogen. Er hat auf die verhängnis¬ 
volle Wirkung bei Leitungsstörungen aufmerksam gemacht und es 
ist seitdem eine Anzahl von Bestätigungen dieser Beobachtung 
erschienen (Mackenzie, Hering, Rihl, Tabora u. a.). Von 
dem Einfluß der Digitalis auf eine reine Kontraktilitätsstörung 
gibt Fall 2 ein gutes Bild; ich brauche auf die Ansicht Macken¬ 
zie’s und Gibson’s, Digitalis setze die Kontraktilität herab (N. B. 
in therapeutischen Dosen) nicht noch einmal zurückzukommen. 
Schwieriger liegt der dritte Fall. Ein Patient, der noch kein 
Digitalis erhalten hat, zeigt nach Polyarthritis eine Bigeminie 
durch atrioventrikuläre Extrasystolen. Es lag am nächsten, eine 
Steigerung der Reizbarkeit anzunehmen, für eine erhöhte Kon¬ 
traktilität bestand keine Ursache. Im Vertrauen auf die „bath- 
motrope“ Wirkung der Digitalis wird eine intravenöse Injektion 
gemacht; Effekt: Steigerung der Extrasystolen. Nun sagt aller¬ 
dings Brandenburg, daß atrioventrikuläre Extrasystolen, die 
er auf eine krankhafte Automatie der Übergangsfasern zurück¬ 
fuhrt, durch Digitalis ungünstig beeinflußt würden und rein theo¬ 
retisch kann man ja zwischen gesteigerter Reizbildung und An¬ 
spruchsfähigkeit sehr wohl scheiden. Andererseits hat Straub 
in seinen Antiarinversuchen gefunden, „daß in den Stadien der 
Vergiftung, wo der Ventrikel in irgendeinem Rhythmus noch tätig 
ist, die Produktion der rhythmischen Erregung durch das Gift 
mit Sicherheit nicht beeinflußt wird. Die depressoriscbe Wirkung 
der Digitalis auf den Hauptsitz der Reizbildung, den Sinus, spricht 
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auch nicht dafür. Dann sei erwähnt, daß in Fällen von chro¬ 
nischem A.-V.-Rhythmus und Coronarrhythmus Digitalis auch 
intravenös mit gutem Erfolg von mir gegeben worden ist. Die 
ungezwungenste Annahme ist hiernach doch, wie mir scheint, daß 
beim WarmblüterDigitalis in therapeutischen Dosen 
eine Steigerung der Anspruchsfähigkeit hervorrufen 
kann, wie dies Pletnew am Kaninchen beobachtet hat. Weitere 
Beobachtungen müssen zeigen, ob diese Vermutung nichtig ist. 
Gerade der Klinik ist hier ein zur Bearbeitung einladendes neues 
Feld geöffnet. 

Soviel geht jedenfalls aus dem bisher Gesagten hervor: will 
man nicht von vornherein darauf verzichten, eine 
genauere Kenntnis der Digital isw'irkung anzu¬ 
streben, so wird man nur aus dem Stadium der 
einzelnen Funktionen, nicht einer allgemeinen Reak¬ 
tionsfähigkeit einen Fortschritt erw’arten dürfen. 

Die praktische Wichtigkeit, die gerade der Zustand des Reiz¬ 
leitungsvermögens im einzelnen Krankheitsfalle hat, mag es recht- 
fertigen, daß ich noch einmal auf dies Thema zurückkomme. 

Ein 25jähriger schmächtiger Phthisiker, schlecht genährt, Schnaps¬ 
trinker, dessen Herz, auch im Röntgenbilde, von normaler Größe ist und 
kein Zeichen eines Klappenfehlers aufweist, hat dauernd einen Puls von 
90—120, nach geringen Anstrengungen bis 160 Schlägen in der Minute; 
keine Stauungserscheinungen. Der Patient erhält Digitalis. Nachdem 
in zwei Tagen 0,4 g gegeben ist, ergibt die Registrierung des für die 
Palpation regelmäßigen Pulses einen 3:2 Rhythmus (105:70), Fig. 51. 


Fig. 51. 


Fig. 52. 



Nach 12 Tagen (1,8 Digitalis im ganzen) 2: 1 Rhythmus (126 :63). 
Fig. 52 würde uns ohne Kenntnis dieses Entwicklungsganges kaum ver¬ 
raten, was vorliegt, und der ohne Pulsaufnahmen arbeitende Arzt müßte 
nach dem ganzen Verlauf annehmen, daß eine typische gute Digitalis¬ 
wirkung erreicht sei. Das Mittel wird abgesetzt, nach sechs Tagen 
3 : 2 Rhythmus (130 : 87 Pulse), es tritt Alternans auf (Fig. 53). Atropin 
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bleibt ohne Wirkung. Nach 0,3 g Digitalis zwei Tage später 108 as : 54 vs. 
Wieder sechs Tage später ist jede Digitaliswirkung verschwunden, dauernd 
1:1 Rhythmus, Puls um 130 (Pig 54). 


Fig. 53. Fig. 54. 



Der Fall ist aus verschiedenen Gründen interessant. Zunächst 
zeigt er, zu welch groben Trugschlüssen man ohne Pulsschreibung 
gelangen kann. Dann ist das Verhalten des Reizleitungsvermögens 
bemerkenswert; es findet durch Digitalis eine Herabsetzung auf 
2:1 Rhythmus statt, trotzdem gleichzeitig die Vorhofsfrequenz auf 
108 (später sogar 100) vermindert wird. Nach dem Abklingen der 
Digitaliswirkung vermag eine Vorhofsfrequenz von 134 keine 
Leitungsstörung hervorzurufen. Wir können also in diesem Falle 
wieder von einer elektiven Digitaliswirkung auf die Reizleitung 
sprechen. Bevor ich auf den Atropinversuch eingehe, sei noch des 
Altemans gedacht. Keine der üblichen Erklärungen paßt hier: 
der Digitaliseffekt ist im Erlöschen, die Kammerfrequenz ist vorher 
und nachher höher gewesen ohne Alternans. In der Jugulariskurve 
sieht man nun, daß die dem kleinen Pulse vorausgehende Vorhofs¬ 
systole ganz zu Beginn der Diastole fällt, zu einer Zeit, wo die 
Vorhofskontraktion für die Füllung des Ventrikels gleichgültig ist; 
durch die jetzt einsetzende Vorhofsdiastole und den Ausfall der 
Vorhofssystole zur normalen Zeit wird die Kammerfüllung ver¬ 
ringert und der Puls fällt kleiner aus. So entsteht eine neue 
Form des Pulsus alternans, die noch einer besonderen Be¬ 
zeichnung entbehrt. 

Die durch Digitalis hervorgerufene Leitungsstörung konnte 
nicht, wie in dem früher beschriebenen Falle, durch Atropin be¬ 
seitigt werden, ein Verhalten, das mir aus noch anderen Beob¬ 
achtungen bekannt ist. Volhard sah sogar einmal bei einer unter 
Digalen stehenden Dissoziation nach Atropin große Kammerpausen 
entstehen, während bei demselben Patienten vorher und nachher 
dasselbe Mittel günstig wirkte. In einem anderen Falle, bei dem 
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im Stehen vielleicht durch die gesteigerte Vorhofsfrequenz eine 
Dissoziation auftrat, konnte Atropin diese nicht beseitigen; da¬ 
gegen trat nach Digitalis Heilung ein. Man darf ja nicht ver¬ 
gessen, daß das Eeizleitungsvermögen außer von der durch eine 
hohe Vorhofsfrequenz hervorgerufenen Ennüdung und der be¬ 
sonderen Wirkung der Digitalis noch abhängig ist, wie Engel¬ 
mann im Experiment nachgewiesen hat, von Änderungen des Blnt- 
stroms und der Beizstärke. Der letzte Faktor kommt beim Menschen 
wohl nicht in Betracht (v. Basch), dagegen sind Änderungen in 
der Blutströmung, dem Blutdruck und dem hiervon abhängigen 
Coronarkreislauf gerade durch Digitalis in weitem Umfange möglich. 

In dieser Mannigfaltigkeit der Bedingungen, die für den Effekt 
aller unserer Einwirkungen auf das Herz, im besonderen einer 
Digitalisbehandlung maßgebend sind, liegt der Beiz des Problems, 
zugleich aber auch die Ursache der Schwierigkeiten, denen die Er¬ 
kennung der Leitungsfähigkeit eines kranken Herzens und eine 
zweckentsprechende Behandlung im einzelnen Falle begegnet. 

Da angenommen werden darf, daß die Dauer der Überleitungs¬ 
zeit, des a—vk-Intervall, der Leistungsfähigkeit des Beizleitungsver- 
mögens entspricht, da eine Steigerung der Herzfrequenz, wie er¬ 
wähnt, zu leicht nachweisbaren Ermüdungserscheinungen führen 
kann und Digitalis in manchen Fällen fast spezifisch gerade anf 
die Leitung wirkt, so wäre hier ein Weg, um wenigstens eine 
Funktion des Herzmuskels genauer prüfen zu können. Ich glaube, 
daß eine systematische Untersuchung interessante Besultate er¬ 
geben würde, zumal wenn auf das Verhältnis des Leitungsver¬ 
mögens zu den übrigen Funktionen genügend Bücksicht genommen 
wird. Wertvolle Aufschlüsse in dieser Frage dürfen wir vom 
Atropin versuch erwarten, da zwischen Digitalis und Atropin offen¬ 
bar ein Antagonismus besteht, der sich nur in beschränktem Maße 
deckt und deshalb die Möglichkeit bietet, den Einzelheiten der 
Wirkung nachzuspüren. In einer kürzlich erschienenen Arbeit von 
Lhota wird dargelegt, daß nach Digitalisvergiftung, solange eine 
Vaguswirkung überhaupt erzielt werden kann, diese in unveränderter 
Stärke auftritt, jedoch ist der Eintritt des unveränderten Beiz¬ 
effektes mehr und mehr verzögert. Lhota erklärt diese Er¬ 
scheinung durch eine gesteigerte Erregbarkeit des Herzmuskels, 
die die normale Vaguswirkung gewissermaßen blockiere. Das 
Atropin dagegen lähmt nach der geläufigen Auffassung in kleineren 
Gaben die nervösen Hemmungsvorrichtungen des Vagus. Abgesehen 
davon, daß auch Atropin einen direkten Beiz auf den motorischen 
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Apparat des Herzens ansftben soll (Böhm, Hedbohm u. a.), 
dürfte die Verlängerung der Überleitungszeit durch Erschwerung 
der Leitung eine ungezwungenere Deutung nahelegen. Ortner 
hat vor kurzem generell den Atropinversuch empfohlen um orga¬ 
nische von funktionellen Arhythmien zu unterscheiden. Ich vermag 
diesem Vorschläge durchaus nicht zuzustimmen. Wir können uns 
vorstellen, daß jede der verschiedenen Eigenschaften des Herzens 
— Anspruchsfähigkeit, Kontraktilität usw. — durch Steigerung oder 
Herabsetzung ihrer Funktion ohne organisch nachweisbare Ver¬ 
änderungen zu Unregelmäßigkeiten der Herztätigkeit führen kann. 
Soll nun Atropin die Steigerung und Herabsetzung in gleicher 
Weise beseitigen ? Wie erklärt sich die Aufhebung einer Digitalis¬ 
leitangsstörung durch Atropin in dem einen, und die Wirkungs¬ 
losigkeit des Atropins in einem anderen analogen Fall? Warum 
wird der durch Digitalis hervorgerufene funktionelle Bigeminus 
durch Atropin nicht beeinflußt? 

Man sieht, daß der z. T. in schematischer Weise zum Studium 
der Herzarbythmien herangezogene Atropinversuch vorsichtig be¬ 
urteilt werden muß, dann verspricht aber die klinische Beobachtung, 
wie ich glaube, auf diesem Gebiet wichtige Ergänzungen des phar¬ 
makologischen Experimentes und fordert zu enger Zusammenarbeit 
auf. In ähnlicherWeise wie der a—vk-Intervall für 
die Überleitung ist die Dauer der Anspannungszeit 
ein Maßstab für die Kontraktilität des Herzens. 
Untersuchungen, um über das Verhalten dieser 
Funktion in pathologischen Fällen genaueren Auf¬ 
schluß zu erhalten, sind in Angriff genommen. So, 
durch sorgfältige Prüfung der einzelnen Faktoren 
der Herzarbeit und des Gesamteffektes nicht durch 
einseitige Verwertung vonFrequenz oder Blutdruck¬ 
änderungen, wie man bisher versucht hat, werden 
wir zu dem Ziel gelangen, auf das unsere ganze Herz¬ 
diagnostik gerichtet ist, zu einem Urteil über die 
Leistungsfähigkeit des einzelnen Herzens; dies ist 
der Weg, den die Diagnostik der Herzfunktion 1 ) zu 
gehen hat. 

Für die Prognose des unregelmäßigen Pulses ist es wichtig zu 
wissen, daß im Anschluß an die verschiedensten akuten Infektions- 


1) Ich vermeide den verschwommenen Ausdruck „funktionelle Herzdiagnostik“, 
in dem unlogischerweise das Hauptwort zum Beiwort gemacht worden ist. 
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krankheiten Arhythmien Auftreten können, die nach Standen, Tagen 
oder Wochen häufig spurlos wieder verschwinden (Beiski, Ger¬ 
hardt, Fraenkel, Mackenzie). Ich selbst habe ventri¬ 
kuläre, atrioventrikuläre und interpolierte Extra¬ 
systolen, Intermissionen und Keizleitungsstörungen 
gesehen. Diese Beobachtungen warnen uns, zu rasch 
aus jeder Arhythmie auf eine anatomische Läsion zu 
schließen; sie mahnen zur Vorsicht iu der Anwendung patho¬ 
logisch-anatomischer Tatsachen auf die klinischen Befunde; sie 
stimmen überein mit unserer Auffassung von der allgemeinen 
Pathologie des Herzmuskels, seiner Hypertrophie, Funktionstüchtig¬ 
keit und Insufficienz: daß die Leistungen des Herzens vor allem 
der Ausdruck eines Energieumsatzes sind, über dessen Umfang, 
Ablauf und Anpassungsbreite die anatomische Untersuchung bis 
jetzt nur unvollkommen oder gar nicht Auskunft gibt. 
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Aus dem pathologisch-anatomischen Institut des allgemeinen 
Krankenhauses Hamburg-Eppendorf. 

Über das Verhalten des chromaffmen Gewebes der Neben¬ 
niere unter dem Einfluß experimenteller nnd natürlicher 

Üiphtherieinfektion. 

Von 

Dr. Berthold Hannes, 

Assistenzarzt am Institut 

Die Beteiligung der Nebennieren bei einer künstlichen In¬ 
fektion von Meerschweinchen mit Diphtheriebazillen oder bei einer 
Vergiftung derselben mit Diphtherietoxin bildet neben dem Auf¬ 
treten eines hämorrhagischen Exsudates an der Impfstelle und 
eines serösen Exsudates in die Brusthöhlen den typischen Obduk¬ 
tionsbefund. Die makroskopisch wahrnehmbaren Veränderungen 
der Nebennieren bestehen bekanntlich in einer oft sehr hoch¬ 
gradigen Rötung und Schwellung dieser Organe. Die feineren 
pathologisch - histologischen Vorgänge, die sich hierbei abspielen, 
sind Gegenstand zahlreicher Untersuchungen geworden. Da die 
Literatur hierüber in der vor kurzem erschienenen Arbeit von Stru¬ 
bel 1(1) in erschöpfender Weise zusammengestellt ist, so soll hier 
anf dieselbe nicht näher eingegaUgen werden. Es handelt sich, 
um es kurz zusammenzufassen, um Hyperämien von verschiedener 
Ausdehnung, Hämorrhagien und Nekrosen. Beachtenswert erscheint, 
und darin stimmen alle Untersucher überein, daß diese Verände¬ 
rungen hauptsächlich, ja ausschließlich in der Rindensubstanz loka¬ 
lisiert sind, während es im Mark anscheinend seltener zu hoch¬ 
gradigen Veränderungen kommt. 

Was die Veränderungen in den Nebennieren von an Diphtherie 
gestorbenen Menschen anbelangt, so wurden hier Hyperämien, 
Hämorrhagien, Nekrosen und fleckweise Infiltrationen mit Leuko- 
cyten, Lymphocyten und Plasmazellen angegeben (Reichtmann(2), 
Oppenheim und Loeper(3), R. May (4), Beitzke(ö); es sind 
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dies Befände, wie man sie unter Umständen im Verlauf jeder akuten 
Infektionskrankheit an diesem Organ erheben kann. 

In allen diesen Arbeiten ist das Verhalten des, wie es nach 
den zahlreichen Untersuchungen von Wiesel und Schur (6—11) 
sicher zu sein scheint, wichtigsten Anteiles der Nebenniere, näm¬ 
lich der chromaffinen Zellen des Nebennierenmarkes, durchaus un¬ 
berücksichtigt geblieben. Unter den 53 menschlichen Nebennieren, 
die Goldschmidt (12), unter anderem auch auf das chromaffine 
Gewebe hin, untersucht hat, findet sich kein Fall von Diphtherie, 
dagegen macht Löschke(13) in einer kurzen Mitteilung die An¬ 
gabe, daß er bei sämtlichen Nebennieren von an akuten Infektions¬ 
krankheiten Verstorbenen ein völliges Fehlen der Chromreaktion 
gefunden habe. Ob er auch Nebennieren bei Diphtherie unter¬ 
sucht hat, läßt sich aus der angeführten Stelle nicht entnehmen. 

Da beim Diphtherietod die Blutdrucksenkung im Vordergründe 
des klinischen Bildes zu stehen pflegt, lag es nahe im Tier¬ 
experiment zu untersuchen, ob sich eine Beeinflussung der blut¬ 
drucksteigernden Substanz bei Vergiftung mit Diphtherietoxin 
nachweisen ließe. Bei dem engen Zusammenhang, der zwischen der 
histologischen Chromreaktion und dem Gehalt an blutdrucksteigern¬ 
den Adrenalin besteht, sind die Ergebnisse dieser Untersuchungen 
für die in der vorliegenden rein anatomischen Arbeit aufgeworfene 
Fragestellung sehr wichtig. Es ergibt sich hierbei keine völlige 
Übereinstimmung in den Resultaten der Autoren. Während 
Luksch (14,15) beim Kaninchen eine Herabsetzung, ja sogar ein 
Fehlen der blutdrucksteigernden Substanz findet, geht aus den 
Untersuchungen von Ehrmann (16) nicht nur keine Herabsetzung, 
sondern noch eine leichte Steigerung hervor. Luksch weist darauf 
hin, daß in den Versuchen von Ehr mann die Tiere höchstens 
31 Stunden lebten, Während dies in seinen eigenen Versuchen min¬ 
destens 2 Tage der Fall war, und sieht hierin den Grund für den 
verschiedenen Ausfall der Resultate. 1 ) 

Es soll zunächst die Versnchsanordnung und die mikroskopische 
Technik, wie sie in der vorliegenden Arbeit angewandt wurde, besprochen 
werden. Zur Infektion dienten 24 stündige Bouillonkulturen eines aus dem 
Menschenkörper gezüchteten Diphtheriebazillenstammes, zur Intoxikation 
eine Lösung 0,1 : 10 eines im hiesigen Institute aufbewahrten Diphtherie¬ 
toxins, das mir von Herrn Oberarzt Dr. Much gütigst überlassen wurde. 

1) Erst nach Abschluß dieser Untersuchungen wurde ich mit der Arbeit von 
Goldzieher, Wiener klin. Wochenschr. 1910 Nr. 22 bekannt, der bei allen 
akuten Infektionskrankheiten eine Verminderung des Adrenalingehaltes der Neben¬ 
nieren fand. 
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Von Tieren kamen ausschließlich Meerschweinchen zur Verwendung, da 
nach den ausgedehnten Veränderungen der Nebennieren dieser Tiere bei 
Diphtherieinfektion bzw. Intoxikation zu erwarten stand, daß auch an 
den chromaffinen Elementen der Nebennieren sich am besten eindeutige 
und charakteristische Befunde erheben lassen würden. Die Sektion wurde, 
wenn möglich, bald nachdem die Tiere gestorben waren, vorgenommen, 
sonst kamen sie bis zur Sektion auf Eis. Ich konnte mich durch mehr¬ 
fache Versuche an getöteten, gesunden Tieren überzeugen, daß bei Auf¬ 
bewahrung der Kadaver auf Eis auch 24 Stunden nach dem Tode die 
Chromreaktion in der gleichen Ausdehnung und Stärke auftrat, wie bei 
den sofort in die Härtungsflüssigkeit verbrachten Organen. Zur Fixierung 
andChromierung wurde Müller-Formalin benutzt; nach 2tägigem Verweilen 
in dieser Flüssigkeit, 24 ständiges Wässern in fließendem Wasser und 
Paraffineinbettung in der gebräuchlichen Weise. Zur Färbung erwies 
sich folgendes Verfahren am zweckmäßigsten (Schmort 17): 

1. Färben der Schnitte in verdünnter Giemsalösung (10 Tropfen 
auf 10 ccm destilliertes Wasser 24 Stunden). 

2. Abspülen in destilliertem Wasser. 

3. Kurzes Differenzieren in */ 4 °/ 0 Essigsäurelösung. 

4. Alkohol, Xylol, Balsam. 

Die chromaffinen Zellen färben sich hierbei grün, die Kerne blau, 
das Protoplasma der übrigen Zellen eosinrot. Nach dieser Methode wurde 
bei den Nebennieren von Meerschweinchen und von Menschen verfahren. 
Bei den Meerschweinchennebennieren wurden immer auch einige Schnitte 
mit Hämatoxylin-Eosin und Hämatoxylin-Pikrinsäure-Fuchsin gefärbt, die 
eine bessere Beurteilung der Veränderungen in der Bindensubstanz ge¬ 
statten. Die menschlichen Leichen kamen aus äußeren Gründen niemals 
anmittelbar nach dem Tode zur Sektion. Da die Untersuchungen in den 
Wintermonaten bei niedriger Außentemperatur vorgenommen wurden, so 
brauchte von vornherein nicht befürchtet zu werden, daß die Organe 
wegen zu langen Liegens sich für die Anstellung der Chromreaktion als 
angeeignet erweisen würden. Diese Ansicht wurde bestätigt durch die 
mehrmals beobachtete Tatsache, daß selbst 36 Stunden nach dem Tode 
bei an anderen Krankheiten Verstorbenen zahlreiche, stark geiärbte, 
chromaffine Zellen sich nachweisen ließen. Es soll noch besonders her¬ 
vorgehoben werden, wie wichtig es ist, in jedem Falle beide Nebennieren 
and in diesen beiden Organen ebenfalls wieder verschiedene Abschnitte 
zu untersuchen. Denn einmal ist in der Nebenniere die Marksubstanz 
keineswegs an allen Orten vorhanden (Stöhr 18) und ferner finden sich 
Mich in der Marksubstanz unmittelbar neben intensiv mit Chromsalzen 
gefärbten Stellen solche mit völlig negativem Ausfall der Beaktion. 

Zunächst sollen die Tierversuche mitgeteilt und besprochen werden. 

I. Versuche mit Diphtheriebazillen. 

Nr. 1. Gewicht 350 g. Injektion von 0,2 ccm Bouillonkultur. Tod 
nach 24 Standen. 

Mikroskopischer Befund: Beichlich schwarzgrün gefärbte 
chromaffine Zellen. Geringe Hyperämie von Mark und Binde. An einer 
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Stelle in der Binde - findet sich eine kleine Blutung und in deren un¬ 
mittelbarer Umgebung schlechte Kernfärbung. 

Nr. 2. Gewicht 365 g. Injektion von 0,2 ccm Bouillonkultur. Tod 
nach 24 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Beichlich schwarzgrün gefärbte 
ehromaffine Zellen. Hyperämie in Mark und Binde. 

Nr. 3. Gewicht 350 g. Injektion von 0,3 ccm Bouillonkultur. Tod 
nach 35 Stunden. 

M ikroskopischer Befund: Vereinzelte, blaßgrüngefärbte chrom- 
affine Zellen. Sehr heftige Hyperämie im Mark, geringere in der Binde. 
Keine Blutungen, keine Nekrosen. 

Nr. 4. Gewicht 385 g. Injektion von 0,4 ccm Bouillonkultur. 
Tod nach 40 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Wenige schwachgrünlich gefärbte 
chromaffine Zellen. Mäßige Hyperämie in Mark und Binde. Keine 
Blutungen, keine Nekrosen. 

Nr. 5. Gewicht 370 g. Injektion von 0,2 ccm Bouillonkultur. Tod 
nach 72 Stunden. 

MikroskopischerBefund: Sehr spärlich schwach grün gefärbte 
chromaffine Zellen. Starke Hyperämie hauptsächlich des Markes. Mit 
Ausnahme eines schmalen Streifens am Bande findet sich im ganzen 
Bindengebiet unscharfe Abgrenzung der Bindenzellen und schlechte Kern¬ 
färbung. 

II. Versuche mit Diphtherietoxin. 

Nr. 1. Gewicht 350 g. Injektion von 3 ccm Toxinlösung. Tod 
nach 28 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Zahlreiche mittelstark gefärbte 
chromaffine Zellen. Starke Hyperämie der Binde. Keine Blutungen 
oder Nekrosen. 

Nr. 2. Gewicht 347 g. Injektion von 2 ccm Toxinlösung. Tod 
nach 32 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Wenige, mittelstark gefärbte chrom¬ 
affine Zellen. Sehr starke Hyperämie der Binde. An zahlreichen Stellen 
des mittleren Abschnittes der Binde Nekrosen mit schlechter oder auf¬ 
gehobener Kernfarbung. Keine Blutungen. 

Nr. 3. Gewicht 355 g. Injektion von 2 ccm Toxinlösung. Tod 

nach 36 Stunden. 

Mikrospischer Befund: In dem aus der einen Nebenniere 
stammenden Präparat keine, in dem aus der anderen nur wenige schwach 
grüngefärbte chromaffine Zellen. Starke Hyperämie des Markes. Keine 
Blutungen. Kemfärbung in der Binde überall gut erhalten. 

Nr. 4. Gewicht 325 g. Injektion von 1 ccm Toxinlösung. Tod 

nach 40 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Ganz vereinzelte, schwach grün¬ 
gefärbte chromaffine Zellen. Starke Hyperämie der Binde. 

Nr. 5. Gewicht 388 g. Injektion von 3 ccm Toxinlösung. Tod 

nach 48 Stunden. 

Mikroskopischer Befund. Keine chromaffine Zellen. Starke 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über das Verhalten des chromaffinen Gewebes der Nebenniere etc. 291 

Hyperämie von Mark nnd Kinde; an einzelnen Stellen der Kinde Blutungen 
mit Zertrümmerung des umgebenden Gewebes. 

Nr. 6. Gewicht 370 g. Injektion von 1 ccm Toxinlösung. Tod 
nach 60 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Wenige mittelstark gefärbte chrom¬ 
affine Zellen. Starke Hyperämie von Mark und Kinde; an einigen 
Stellen in der Kinde schlechte Kernfärbung und unscharfe Zollgrenzen. 

Nr. 7. Gewicht 660 g. Injektion von 2 ccm ToxinlÖBung. Tod 
nach 72 Stunden. 

Mikroskopischer Befund: Zahlreiche, mittelstark gefärbte 
chromaffine Zellen. Starke Hyperämie von Mark und Kinde; nur ein 
schmaler Saum am Äußenrand der Kinde zeigt noch gut erhaltene Zell¬ 
grenzen und kräftige Kernfärbung, sonst überall in der Kinde ausgedehnte 
Nekrosen und herdweise Blutungen. 

Wenn wir zunächst das Verhalten der chromaffinen Zellen 
bei den mitgeteilten Versuchen ins Auge fassen, so ergibt sich 
folgendes. Sowohl bei der Infektion als auch bei der Intoxikation 
läßt sich eine deutliche Beeinflussung dieser Zellen in bezug auf 
die in ihnen enthaltene, mit Chromsalzen sich färbende Substanz 
erkennen, die ganz allgemein darin besteht, daß mit der Zunahme 
der Dauer der Erkrankung eine Abnahme der chromaffinen Sub¬ 
stanz Hand in Hand geht. Im speziellen stößt man bei den beiden 
Versuchsreihen insofern auf Verschiedenheiten, als zu ungefähr 
derselben Zeit, wo bei den Versuchen mit Diphtherietoxin bereits 
ein deutliches Schwinden der chromaffinen Substanz zu bemerken 
ist (Versuch 1), bei den der Infektion erlegenen Tieren die Prä¬ 
parate, sowohl was die Zahl der chromaffinen Zellen als auch was 
die Stärke der Färbung anbelangt, sich in nichts von den Kontroll- 
präparaten normaler Tiere unterscheiden (Versuch 1 und 2). Ent¬ 
sprechend diesem späteren Eintreten des Schwindens der chrom¬ 
affinen Substanz, das sich wohl ungezwungen aus der nur langsam 
erfolgenden Toxinbildung durch die einverleibten Bazillen erklären 
läßt, kommt es auch bei der längsten beobachteten Dauer der Er¬ 
krankung 72 Stunden (Versuch 5) nicht zu einer völligen Erschöp¬ 
fung der chromaffinen Zellen. Ein längeres Hinausschieben des 
Todes der Tiere etwa durch Behandlung mit Diphtherieantitoxin 
erschien deswegen nicht angebracht, um nicht durch die Einfüh¬ 
rung eines Stoffes, dessen differente Wirkung den chromaffinen 
Zellen gegenüber von vornherein nicht auszuschließen ist, zu kom¬ 
plizierte Bedingungen zu schaffen. 

Auf jeden Fall läßt sich aus den mitgeteilten Versuchen der 
1. Reihe, wie schon betont, erkennen, daß mit zunehmender Dauer 
der Erkrankung eine Abnahme der chromaffinen Substanz erfolgt. 
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Ferner ergibt sich die, wie mir scheint, für die ganze Beurteilung 
der Frage, welche Rolle die chromaffine Substanz beim Diphtherie¬ 
tod spielt, wichtige Tatsache, daß Tiere sterben, bei denen die 
mikroskopische Untersuchung keine oder nur geringe Veränderungen 
im chromaffinen Gewebe erkennen läßt. Die Tiere sterben 
also, wenigstens innerhalb der hier untersuchten Zeit, nicht an 
einer Insufficienz der chromaffinen Zellen, wie im 
Gegensatz zu anderen Untersuchern hervorgehoben werden muß. 
Die Frage, ob das Hinzukommen der Erschöpfung der chromaffinen 
Zellen bei schon bestehenden, durch die Infektion gesetzten Schädi¬ 
gungen anderer Organe, schließlich zum tödlichen Ausgang führt, 
läßt sich zurzeit nicht entscheiden. Jedenfalls scheint die An¬ 
nahme eines primären Nebennierentodes beim Meer¬ 
schweinchen nicht zu Recht zu bestehen. 

Aus den Versuchen der 2. Reihe mit Diphtherietoxin geht 
hervor, daß, nach dem völligen Schwinden der chromaffinen Sub¬ 
stanz nach 48 Stunden bei den länger am Leben gebliebenen Tieren, 
sich ein Befund erheben läßt, der dafür spricht, daß nach einem 
anfänglichen Versiegen der chromaffinen Substanz wieder eine leb¬ 
haftere Bildung derselben auftritt. Das Bild, daß die chromaffinen 
Zellen in den Versuchen 6 und 7 bieten, entspricht durchaus dem¬ 
jenigen in den Versuchen 2 und 1. Gegen diese Deutung der Be¬ 
funde könnte als Einwand vielleicht die Tatsache geltend gemacht 
werden, daß das Gewicht des Tieres in Versuch 7 dasjenige der 
übrigen Tiere um ungefähr 300 g übertraf. Für diese Deutung 
dagegen sprechen die bei diesem Tiere in der Rinde gefundenen 
Zerstörungen, die bei keinem der früher gestorbenen Tiere in einer 
so hochgradigen Ausdehnung beobachtet werden konnten. Da nun 
kein zwingender Grund besteht, einen zeitlichen Parallelismus 
zwischen den Veränderungen im Mark und in der Rinde in Ab¬ 
rede zu stellen, so muß auch in diesem Falle angenommen werden, 
daß die Nebenniere ein Stadium der Erkrankung durchlaufen hat, 
in dem die Rinde weniger geschädigt war, die chromaffinen Zellen 
dagegen sich in den Zustand einer völligen Erschöpfung befanden. 

Ich kann es mir versagen, näher auf die Veränderungen in 
der Rindensubstanz einzugehen, da sie eine völlige Bestätigung 
der von anderen Untersuchern erhobenen Befunde darstellen. 

In kurzer Zusammenfassung der Resultate aus deu beiden Ver¬ 
suchsreihen glaube ich schließen zu dürfen, daß beim Meer¬ 
schweinchen sowohl bei der Infektion mit Diphtherie- 
bazillen als auch bei der Vergiftung mit Diphtherie- 
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toxin den Veränderungen an den chromaffinen Ele¬ 
menten der Nebennieren nur ein geringer Wert für 
das Zustandekommen des tödlichen Ausgangs beizu¬ 
messen ist. 

Menschliche Nebennieren wurden in 47 Fällen von an Diph¬ 
therie gestorbenen Personen untersucht. Es handelte sich natur¬ 
gemäß in der überwiegenden Anzahl um Kinder. Es soll zunächst 
eine kurze Zusammenstellung der sämtlichen untersuchten Fälle 
gegeben werden und zwar scheint es am zweckmäßigsten, nach 
dem Verhalten der chromaffinen Elemente eine Einteilung in drei 
Gruppen eintreten zu lassen. Daß die Fälle, bei denen ein völliges 
Fehlen der chromaffinen Substanz gefunden wurde, in eine Ab¬ 
teilung zusammengefaßt werden, bedarf keiner weiteren Erklärung, 
doch sind über die beiden anderen Gruppen einige Worte zu sagen, 
da deren Einteilung anscheinend auf einer gewissen Willktirlichkeit 
beruht. Ein Blick auf die mikroskopischen Präparate dieser Fälle, 
bei denen also chromaffine Substanz sich nachweisen ließ, ergibt 
jedoch ohne weiteres die Notwendigkeit einer Einteilung nach der 
Reichlichkeit bzw. der Stärke der Färbung der chromaffinen Zellen. 
Bei den an den entgegengesetzten Enden der Reihe liegenden 
Fällen — reichliche, dunkelgrüngefärbte und spärliche, schwach¬ 
grüngefärbte Zellen — ist die Zuordnung in die entsprechende 
Gruppe natürlich leicht zu treffen, während man bei anderen Fällen 
öfters in Zweifel über die Zugehörigkeit sein konnte. Der Maßstab 
für die Beurteilung war, wie nochmals hervorgehoben werden soll, 
der Reichtum an chromaffinen Zellen und die Stärke der Grün¬ 
färbung. 

1. Fälle mit völligem Fehlen der chromaffinen Substanz. 

1. 2324/09. Knabe, 1 Jahr alt. Tod am 9. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 20 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Hypertrophia et dilatatio ventri- 
cnli sinistri et dextri. Myodegeneratio cordis adiposa. Intumescentia 
renum albuminosa. Rachitis in sanatione. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen, geringe Rund¬ 
sellenanhäufung in Mark und Rinde. Keine Hyperämie. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Übersät mit Streptococcus pyogen. 

2. 50/10. Knabe, 4 Jahre alt. Tod am 3. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 35 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis, pharyngis, 
tracheae, bronchorum. Bronchopneumoniae pulmonis utriusque. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen, reichlich Rund¬ 
zellen im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Einige Kolonien B. coli. 
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3. 94/10. Mädchen, 11 Jahre alt. Tod am 11. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 20 Standen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Ulcera pharyngis et laryngis. 
Haemorrhagiae snbpleurales, subcntaneae. Myodegeneratio cordis adiposa. 

Histologischer Befand: Keine chromaffinen Zellen. Starke Hyper¬ 
ämie des Markes, schwächere der Binde. Beichlich Bandzellen im Mark. 

Bakteriologische Blatantersachnng: Steril nach 2X24 Stunden. 

4. 201/10. Knabe, 1 1 / 2 Jahre alt. Tod am 12. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 37 Standen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Myodegeneratio cordis adiposa. 
Status post tracheotomiam inferiorem. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen. Hyperämie in 
Mark und Binde. 

Bakteriologische Blatantersachnng: Einige Kolonien Streptococcus 
pyogenes. 

5. 241/10. Mädchen, P/g Jahre alt. Tod am 12. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 28 Standen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria tracheae et bronchorum. 
Bronchopneumoniae multiplices pulmonum. Status post tracheotomiam 
inferiorem. Hypertrophie ventriculi sinistri. 

Histologischer Befand: Keine chromaffinen Zellen. Starke Hyper¬ 
ämie des Markes. 

Bakteriologische Blatantersachnng: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes, einige Kolonien Staphylococcus aureus. 

6. 230/10. Knabe, Z l J 2 Jahre alt. Zeit des Krankheitsbeginnes 
unbekannt. Tod—Sektion 33 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium. Pleuritis, 
Peritonitis tuberculosa. Otitis media purulenta sinistra. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen. 

Bakteriologischer Blutbefund: Gleichmäßig durchsetzt mit Strepto¬ 
coccus pyogenes und Diplococcus lanceolatus. 

7. 267/10. Knabe, }j, 2 Jahr alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 33 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Pharyngitis, Laryngitis. Broncho¬ 
pneumoniae abscedentes lobi inferioris utriusque. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen. Hyperämie des 
Markes und einzelne Blutungen. Keine Nekrosen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien B. Fried¬ 
länder, einige Kolonien Streptococcus pyogenes. 

8. 343/10. Einabe, */ 4 Jahr alt. Tod am 7. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 28 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria pharyngis, laryngis, 
tracheae. Bronchopneumoniae lobi superioris dextri. Intumescentia 
renum albuminosa. 

Histologischer Befund: Keine chromaffinen Zellen. Hyperämie des 
Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien B. Fried¬ 
länder. 
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II. Fälle mit mittelstarkem Gehalt an chromaffiner 

Substanz. 

1. 24/10. Mädchen, 6 Jahre alt. Tod am 4. Krankheitstage. Tod 
— Sektion 31 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtherie faucium, tracheae. 
Haemorrhagiae suboutancae, epicardiales, endocardiales. Hyperaemia cerebri. 
Hypertrophia ventriculi sinistri. 

Histologischer Befund: Anhäufung mittelstark gefärbter chremaffiner 
Zellen an verschiedenen Stellen des Markes. 8tarke Hyperämie von 
Mark und Binde. Spärliche Bundzelleninfiltration im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

2. 42/10. Weib, 35 Jahre alt. Tod am 4. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 26 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtherie faucium. Oedema pul¬ 
monum. Intumescentia lienis mollis. Uterus puerperalis. 

Histologischer Befund: Wenige, sch wachgefärbte chromaffine Zellen. 
Mäßige Bundzellenanhäufang namentlich um die Gefäße des Markes. 
Hyperämie von Mark und Binde. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Übersät mit B. coli. 

3. 71/10. Knabe, l 1 /, Jahre alt. Tod am 12. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 21 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Status post tracheotomiam in¬ 
feriorem. Bronchopneumoniae pulmonum. Haemorrhagiae subepicardiales. 

Histologischer Befund: Spärliche, sehr blaß gefärbte chromaffine 
Zellen. Keine Bandzellen, keine Hyperämie. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien Streptococcus 
pyogenes. 

4. 99/10. Knabe, 2 Jahre alt. Tod am 2. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 21 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium et tracheae. 
Bronchopneumoniae pulmonum. Haemorrhagiae epicardiales. 

Histologischer Befund: Wenige, stark gefärbte cbromaffine Zellen. 
Hyperämie und Verbreiterung des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

5. 110/10. Knabe, 1 Jahr alt. Tag des Krankheitsbeginnes un¬ 
bekannt. Tod—Sektion 39 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium et laryngis; 
Bronchopneumoniae pulmonum. Bronchitis puruleuta. Dilatatio ventri- 
culi sinistri. Bachitis. Otitis media purulenta utriusque lateris. 

Histologischer Befund: Spärlich chromaffine Zellen. Hyperämie des 
Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

6. 148/10. Knabe, 2 Jahre alt. Tod am 2. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 22 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria tracheae, bronchorum. 
Status post tracheotomiam inferiorem. Dilatatio ventriculi sinistri. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



296 


Hannes 


Haemorrhagiae cutaneae, snbepicardiales. Bronchopneumoniae pulmonum. 
Pleuritis Bero-fibrinosa. 

Histologischer Befund: Spärliche, schwachgefärbte chromaffine Zellen; 
einzelne Bundzellenanhäufungen im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien Streptococcus 
pyogenes. 

7. 227/10. Knabe, 18 Tage alt. Tod am 8. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 24 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtherie faucium. Broncho- 
pneumoniae haemorrhagicae. Haemorrhagiae subpleurales. 

Histologischer Befund: Zahlreiche, mäßig Btark gefärbte chromaffine 
Zellen. Keine Bindenveränderungen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

8. 240/10. Mädchen, 3 Jahre alt. Tod am 3. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 25 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtherie laryngis. Status post 
tracheotomiam inferiorem. Intumescentia renum albuminosa. 

Histologischer Befund: Wenige, sehr schwach gefärbte chromaffine 
Zellen. Keine Hyperämie in Binde oder Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

9. 263/10. Knabe, s / 4 Jahr alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 24 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Bronchopneumoniae et atelectases 
pulmonum. Laryngitis^ Tracheitis. Dilatatio ventriculi sinistri. Status 
post tracheotomiam inferiorem. 

Histologischer Befund: Spärlich schwach gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

10. 289/10. Mädchen, 5 Jahre alt. Tod am 11. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 30 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium. Dilatatio 
et hypertrophia ventriculi sinistri. Intumescentia renum albuminoBa. 

Histologischer Befund: Spärlich schwach gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 

11. 333/10. Mädchen, 9 Jahre alt. Tod am 15. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 36 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Dilatatio ventriculi sinistri. 
Lymphangitis tuberculosa mesenterialis. 

Histologischer Befund: Zahlreiche, mäßig stark gefärbte cbromaffine 
Zellen. Mäßige Bundzellenanhäufung im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

12. 368/10. Mann, 20 Jahre alt. Tod am 12. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 40 Stunden. 
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Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria tracheae. Haemor- 
rbagiae pleurae. Bronchopneumoniae pulmonum. 

Histologischer Befund: Spärlich schwach gefärbte chromaffine Zellen. 
Starke Hyperämie des Markes und geringe Rundzellenanhäufung. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X^4 Stunden. 

13. 415/10. Knabe, 12 Jahre alt. Tod am 12. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 20 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Pharyngitis, laryngitis. 
Histologischer Befund: Zahlreiche teils stark, teils schwach gefärbte 
chromaffine Zellen. Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X^4 Stunden. 

III. Fälle mit starkem Gehalt an chromaffiner Substanz. 

1. 2408/09. Knabe, 3 Jahre alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 21 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, laryngis. 
Dilatatio ventriculi sinistri. Haemorrhagiae subcutaneae, epicardiales, 
endocardiales, subpleurales, mucosae ventriculi. 

Histologischer Befund: Reichlich schwarzgrün gefärbte chromaffine 
Zellen. Geringe Rundzellenanhäufung im Mark. Keine Hyperämie. 
Bakteriologischer Blutbefund: Steril nach 2X^4 Stunden. 

2. 35/10. Knabe, 2 ! / 2 Jahre alt. Tod am 5. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 37 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, laryngis, 
mucosae ventriculi. Haemorhagiae subcutaneae, subepicardiales, mucosae 
ventriculi. 

Histologischer Befund: Reichlich dunkelgrün gefärbte chromaffine 
Zellen. Hyperämie von Mark und Rinde. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Einige Kolonien Streptococcus 
pyogeneg. 

3. 77/10. Mädchen, 5 Jahre alt. Tod am 5. Krankheitstage. Tod 
— Sektion 21 Stunden. 

Pathologisch-anatomischer Befund: Diphtheria faucium, pharyngis, 
laryngis, bronchorum. Haemorrhagiae subcutaneae. 

Histologischer Befund: Reichlich chromaffine Zellen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien Streptococcus 
pyogenes. 

4. 95/10. Mädchen, 1 1 / 2 Jahre alt. Tod am 3. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 37 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis, tracheae, 
tonsillaram. Bronchopneumoniae pulmonum. Status post tracheotomiam 
inferiorem. 

Histologischer Befund: Sehr reichlich dunkelgrüne chromaffine Zellen. 
Hyperämie in Mark und Rinde. 

Bakteriologische Blutuntersuchung; Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

5. 126/10. Mädchen, 8 r 2 Jahre alt. Tod am 7. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 31 Stunden. 
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Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, laryngis. 
Haemorrhagiae cutaneae, subcutaneae, epicardiales, endocardiales, sab- 
plearales. Hypertrophie ventriculi sinistri. Bronchopneumoniae haemor- 
rhagicae. 

Histologischer Befund: Sehr reichlich chromaffine Zellen. Reichlich 
Rundzellenanhäufung im Hark. 

Bakteriologische Blutantersuchung: Steril nach 2 X 24 Standen. 

6. 157/10. Knabe, 6 Jahre alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 28 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria fancium. Dilatatio 
ventriculi sinistri. Haemorrhagiae cutaneae, subepicardialeB. 

Histologischer Befand: Sehr reichlich dunkelgrüne chromaffine Zellen. 
Starke Hyperämie des Harkes mit einzelnen Blutungen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

7. 155/10. Knabe, 1 3 / 4 Jahre alt. Tod am 10. Krankheitstage. 
Tod — Sektion 27 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria pharyngis, laryngis, 
tracheae, bronchorum. Dilatatio ventriculi sinistri. Bronchopneumoniae. 

Histologischer Befund: Reichlich chromaffine Zellen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

8. 216/10. Knabe, 3 Jahre alt. Tod am 10. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 38 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Laryngitis, tracheitis. Broncho¬ 
pneumoniae. 

Histologischer Befand: Zahlreiche stark gefärbte chromaffine Zellen; 
wenig Rundzellen im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

9. 226/10. Knabe, 1 Jahr alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
— Sektion 26 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis, tracheae. 
Bronchopneumonie. Status post tracheotomiam inferiorem. 

Histologischer Befund: Reichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Sehr starke Hyperämie von Mark und den inneren */ g der Rinde mit 
schlechter Kernfärbung. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

10. 228/10. Knabe, 9 Monate alt. Tag des Krankheitsbeginnes 
unbekannt. Tod—Sektion 38 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, pharyngis, 
oesophagi. Bronchopneumoniae pulmonum. 

Histologischer Befund: Reichlich stark gefärbte cbromaffine Zellen. 
Starke Hyperämie des MarkeB. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

11. 254/10. Mädchen, 6 Jahre alt. Tag des Krankheitsbeginnes 
unbekannt. Tod—Sektion 38 Stunden. 
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Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, laryngis, 
tracheae. 

Histologischer Befand: Zahlreiche stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutantersuchung: verunreinigt. 

12. 256/10. Mädchen, 3 Jahre alt. Tod am 11. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 37 Standen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Dilatatio ventriculi sinistri. 
Oedema laryngis. Haemorrhagiae cutis, subcatis, epicardii. 

Histologischer Befand: Zahlreiche, stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blatuntersuchang: Durchsetzt mit Streptococcus 

pyogenes. 

13. 262/10. Knabe, 12 Jahre alt. Tod am 15. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 28 Standen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Hypertrophie ventriculi sinistri. 
Bronchopneumoniae. Status post tracheotomiam inferiorem. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 

mucosus. 

14. 260/10. Knabe, 4 Jahre alt. Tod am 8. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 24 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtherie faucium. Dilatatio 
ventriculi sinistri. Haemorrhagiae cutiB, subcutis. 

Histologischer Befund: Zahlreiche Btark gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Durchsetzt mit Streptococcus 

pyogenes. 

15. 271/10. "Weib, 66 Jahre alt. Tod am 5. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 23 Stunden, 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtberia pbaryngis, laryngis, 
tracheae. Hydronephrosis renis dextri et dilatatio ureteris dextri. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen; 
starke Bundzellenanbäufung im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 

16. 266/10. Knabe, 2 Jahre alt. Tod am 7. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 23 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Laryngitis. Status post tracheo¬ 
tomiam inferiorem. Bronchopneumonie pulmonum. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie von Mark und Binde. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien Strepto¬ 
coccus pyogenes. 

17. 283/10. Mädchen, 4 1 i„ Jahre alt. Tod am 5. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 36 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium, pbaryngis, 
laryngis. Bronchopneumoniae haemorrhagicae. 
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Histologischer Befand: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Geringe Hyperämie der Binde. 

Bakteriologische Blatuntersnchung: Durchsetzt mit Streptococcus 
pyogenes. 

18. 312/10. Knabe, 14 Monate alt. Tod am 11. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 36 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Dilatatio ventriculi sinistri. 
Atelectases pulmonum. 

Histologischer Befund: Stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

19. 316/10. Mädchen, 6 Jahre alt. Tod am 10. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 35 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis et pharyngis. 
Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutuntersuchung: Zahlreiche Kolonien Streptococcus 
pyogenes. 

20. 330/10. Mädchen, 2 Jahre alt. Tag des Krankheitsbeginnes 
unbekannt. Tod—Sektion 12 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis et pharyngis. 
Bronchopneumoniae lobi inferioris sinistri. 

Histologischer Befund: Zahlreiche stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Starke Bundzellenanhäufung im Mark. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 

21. 345/10. Knabe, 3 Jahre alt. Tod am 5. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 29 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria pharyngis, laryngis, 
tracheae. Bronchopneumoniae lobi superioris dextri. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutuntersuchung: Verunreinigt. 

22. 376/10. Mädchen, 5 Monate alt. Tod am 2. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 18 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria laryngis et tracheae. 
Status post tracheotomiam inferiorem. Bronchopneumoniae. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Hyperämie des Markes. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Nicht gemacht. 

23. 380/10. Knabe, 9 Jahre alt. Tod am 3. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 26 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria pharyngis, laryngis. 
Hypertrophie et dilatatio ventriculi sinistri. Bronchopneumoniae. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2 X 24 Stunden. 

24. 398/10. Knabe, 3 Jahre alt. Tod am 14. Krankheitstage. 
Tod—Sektion 27 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Dilatatio ventriculi sinistri. 
Haemorrhagiae subcutaneae, subepicardiales. 

Histologischer Befund: Beichlich stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 
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25. 410 10. Knabe, 4 Jahre alt. Tod am 8. Krankheit9tage. Tod 
—Sektion 40 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium. Hyper- 
trophia ventriculi sinistri. Haemorrhagine subcutaneae, subpleurales, sub- 
epicardiales. 

Histologischer Befund: Zahlreiche stark gefärbte chromaffine Zellen. 
Starke Hyperämie des Markes und geringe Rundzellenanhäufungen. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 

26. 440/10. Knabe, 6 Jahre alt. Tod am 6. Krankheitstage. Tod 
—Sektion 17 Stunden. 

Pathologisch-anatomische Diagnose: Diphtheria faucium. Haemor- 
rhagiae cutis, subcutis, mucosae ventriculi. 

Histologischer Befund: Zahlreiche chromaffine Zellen. Starke Hyper¬ 
ämie von Mark und Rinde. 

Bakteriologische Blutuntersuchung: Steril nach 2X24 Stunden. 

Zwecks einer besseren Übersicht sind die wichtigsten bei der 
Untersuchung der menschlichen Nebennieren gefundenen Tatsachen 
in einer Tabelle zusammengestellt. Die einzelnen Abteilungen der¬ 
selben sind ohne weiteres verständlich. In den ersten beiden 
Rubriken fällt auf, bei einer wie geringen Anzahl der Fälle ein 
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coccus mucosus allein. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 20 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



302 


Haknbs 


völliges Fehlen der chromaffinen Substanz gefunden wurde (17,02 %), 
während sich bei den meisten untersuchten Fällen (55,32 °/ 0 ) reich* 
licher Gehalt, bei 27,66 mittelstarker Gehalt an chromaffiner Sub¬ 
stanz nachweisen ließ. Diese Tatsache steht durchaus in Über¬ 
einstimmung mit den bei den Tierversuchen erhobenen Befunden, 
Wenn überhaupt, so können Veränderungen im Haus¬ 
halt der chromaffinen Substanz des Nebennieren¬ 
markes nur in allerletzter Reihe für das Zustande¬ 
kommen des tätlichen Ausganges bei der Diphtherie 
verantwortlich gemacht werden. Es ist unmöglich bei 
einer Erkrankung, wo in über der Hälfte der Fälle die chromaffine 
Substanz im Nebennierenmark unverändert erscheint, einen Tod 
infolge Erschöpfung der chromaffinen Substanz anzunehmen. Aus 
den in der 3. Rubrik angeführten Zahlen ergibt sich, daß nicht, 
wie es bei den Tierversuchen sich nachweisen ließ, eine deutlicher 
Zusammenhang zwischen der Dauer der Erkrankung und den ge¬ 
fundenen Veränderungen, im Nebennierenmark besteht. Die Zahlen 
der mittleren Krankheitsdauer sind ja wohl auch verschieden in 
dem Sinne, daß sie bei völligem Fehlen der chromaffinen Substanz 
den höchsten Wert erreichen, bei den Fällen mit reichlichem Ge¬ 
halt den niedrigsten, doch sind die gefundenen Unterschiede zu 
gering, um bindende Schlüsse aus ihnen ziehen zu können. Die 
nicht in die Tabelle aufgenommenen Veränderungen der Neben¬ 
nierenrinde, die hauptsächlich in Hyperämie und in einigen Fällen 
in geringfügigen Blutungen und Nekrosen bestanden, spielen wohl 
keine größere Rolle in dem Verlauf der Erkrankung. Hinter den 
großartigen Zerstörungen, wie sie sich in der Nebennierenrinde 
beim Meerschweinchen finden, bleiben sie immer weit zurück. 

In den nächsten 4 Rubriken ist die Verteilung der verschie¬ 
denen beobachteten Herzkomplikationen auf die einzelnen Gruppen 
zusammengestellt. Eine Hypertrophie des linken Ventrikels findet 
sich bei der 1. und 3. Gruppe in ungefähr dem gleichen Prozentsatz, 
am seltensten bei den Fällen mit mittelstarkem Gehalt; eine un¬ 
gezwungene Erklärung für dieses Verhalten habe ich nicht finden 
können und möchte auch, da der Unterschied in den Werten nicht 
allzu hoch ausfällt, kein größeres Gewicht darauf legen. Größere 
Unterschiede ergeben sich bei dem Vorkommen von Dilatation des 
linken Ventrikels, einer Komplikation, bei welcher wegen der in 
ihrem Gefolge auftretenden Blutdrucksenkung man schon von vorne- 
herein eine deutlichere Beeinflussung der chromaffinen Substanz 
erwarten konnte. Dabei kommen theoretisch zwei Möglichkeiten 
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in Betracht. Einmal könnte der Organismus imstande sein, durch 
reichliche Bildung von chromaffiner Substanz den gesunkenen Blut¬ 
druck wieder in die Höhe zu treiben, andererseits aber könnte er 
hierbei versagen. Ich möchte übrigens hervorheben, daß die Vor¬ 
aussetzung für diese Überlegung die Annahme einer primären Dila¬ 
tation außer jedem Zusammenhang mit dem chromaffinen System 
der Nebenniere bildet, eine Annahme, die mir am besten mit den 
mikroskopischen Herzmuskelveränderungen bei Diphtherie in Ein¬ 
klang zu stehen scheint. Es zeigt sich, daß bei keinen der Fälle 
mit völligem Fehlen der chromaffinen Substanz eine nachweisbare 
Dilatation des linken Ventrikels gefunden wurde, während sich 
eine solche bei der 2. Gruppe in 30,76 °/ 0 , bei der 3. Gruppe in 
26,92% ergab. Ob die versuchte Erklärung, die also in einem 
kompensatorischen Eintreten der chromaffinen Substanz bei ge¬ 
schädigten Herzmuskel bestehen würde, zutrifft, soll dahingesteltt 
bleiben. Aus der Verteilung der Kombination von Hypertrophie 
nnd Dilatation des linken Ventrikels glaube ich bei der geringen 
absoluten Zahl, das Vorkommen wurde bei jeder Gruppe nur ein¬ 
mal beobachtet, keine Schlüsse ziehen zu können, die Verteilung 
der Herzkomplikationen insgesamt ergibt das gleiche Bild wie die 
der Dilatation allein. 

Auf große Unterschiede trifft man bei dem Vergleich der Re¬ 
sultate der bakteriologischen Leichenblutuntersuchungen. Während 
bei den beiden letzteren Gruppen in annähernd dem gleichen Prozent¬ 
gehalt (53,85) und (56,52), Mikroorganismen im Blut nachgewiesen 
werden konnten, fanden sie sich bei den Fällen mit völligen Fehlen 
der chromaffinen Substanz in 87,5%. Da bei dem Mangel an 
intravitalen bakteriologischen Blutuntersuchung die Frage ob die 
Bakterien vielleicht erst agonal in die Blutbahn gelangt sind, 
nicht genügend geklärt ist, lassen sich begründete Schlüsse aus 
diesem Befunde zurzeit noch nicht ziehen. 

Zusammenfassung. 

Sowohl aus den Tierversuchen als auch aus den 
Befunden der Nebennieren von anDiphtherie gestor¬ 
benen Menschen geht hervor, daß der Tod bei Diph¬ 
therie in der überwiegenden Zahl der Fälle nicht in¬ 
folge einer Erschöpfung der chromaffinen Substanz 
des Nebennierenmarkes eintritt. 
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Aus der medizinischen Klinik in Tübingen 
(Vorstand: Prof, von Romberg). 

Über die Wirkungsweise von Nieren- und Herzmitteln 

auf kranke Nieren. 

Von 

Dr. Max Hedinger, 

Baden-Weiler. 

(Mit 4 Tabellen.) 

Das Verhalten experimentell toxischer Nephritiden gegenüber 
diuretischen Agentien ist bis vor kurzem nur wenig bekannt ge¬ 
wesen. Die Arbeiten von J. S. Weber 1 ) wie die von He 11 in und 
Spiro 2 3 ) hatten wohl ergeben, daß die Wirkung diuretischer Mittel 
anf experimentell krank gemachte Nieren sehr verschieden und 
wechselvoll ist. Bald trat profuse Diurese ein, bald war keinerlei 
Wirkung zu erzielen. Die Ursache dieser Unterschiede blieb un¬ 
klar. Erst die Resultate unserer früheren Arbeiten 8 ) über toxische 
Nephritis ermöglichten uns, einen tieferen Einblick in die Gründe 
dieser Differenzen zu gewinnen. Die gleichzeitige Beobachtung der 
Nierengefäßfunktion, des Blutdrucks und der Diurese in ihrer Reaktion 
auf verschiedene Reize in den einzelnen Stadien verschiedener toxi¬ 
scher Nephritiden zeigte uns, daß zwei in ihrem funktionellen Ver¬ 
halten getrennte Arten der Nierenerkrankung, eine tubuläre und eine 
vaskuläre, bestehen. Die unterscheidenden Merkmale waren begründet 
in dem verschiedenen primären Angriffsort der Gifte in den Nieren. Die 
einen — Chrom, Sublimat, Uran — zerstörten die Tubulusepithe- 
lien und erst in den späteren Stadien der Erkrankung setzte se¬ 
kundär eine Gefäßschädigung ein, die sich durch das Versagen der 
Gefäßreaktion auf bestimmte Reize anzeigte, die anderen — Can- 
tharidin, Arsen — führten primär zu einer völligen Insufficienz der 


1) Archiv für exper. Pathol. n. Pharm. Bd. 54 

2) Ebenda Bd.38. 

3) Deutsches Archiv für klin. Medizin Bd. 90 n. 91. 
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der Gefäße. Bei den tubulären Nephritiden blieb die nierengefäß- 
dilatierende und die diuretische Wirkung der angewandten Diu- 
retica (Kochsalz und Coffein) daher lange erhalten, um erst bei 
Einsetzen der Gefäßschädigung zu versagen. In den Anfangs¬ 
stadien dieser Nephritis war sogar eine im Verhältnis zu der Re¬ 
aktion der normalen Niere beträchtlich gesteigerte Wirkung deut¬ 
lich, die sich in mächtiger Volums Vermehrung der Niere und pro¬ 
fuser Diurese äußerte. Bei den vaskulären Nephritiden versagte 
mit der primären Gefäßschädigung die Wirkung der angewandten 
Diuretica schon in den Anfangsstadien der Vergiftung fast voll¬ 
ständig. Es ergab sich also, daß nur die völlig intakte Funktion 
der Gefäße das Eintreten einer Diurese nach Injektion eines Diu¬ 
retikums garantierte. 

Die so unter pathologisch-physiologischen Gesichtspunkten ge¬ 
wonnenen Erfahrungen gaben mir auf Anregung von Professor 
von Romberg den Anlaß, mit Unterstützung von Privatdozent 
Dr. Schlayer die Wirkung der Diuretica bei den verschiedenen 
Formen der akuten toxischen Nephritis nun auch unter speziell 
therapeutischen Gesichtspunkten zu untersuchen. Es war zu hoffen, 
dadurch vielleicht eine Erklärung für die klinischen Beobachtungen 
am Menschen zu finden, die zeigten, daß Diuretica bei normaler 
Niere nicht oder nur verhältnismäßig gering wirken, bei kranker 
Niere dagegen unter Umständen profus. Gleichzeitig war zu unter¬ 
suchen, welcher Art und wie stark eine Nierenschädigung sein 
muß, um noch eine Wirkung der Diuretica zu gestatten. 

Neben dem Kochsalz, das bei der toxischen Nephritis schon 
in den früheren Arbeiten sich als ein starkes Diuretikum bewährt 
hatte, sollte wie dort auch ein Diuretikum aus der Purinreihe ver¬ 
wendet werden; dann aber sollte auch ein Diuretikum zur An¬ 
wendung gelangen, das der Kliniker schon lange in dieser Eigen¬ 
schaft kennt, die Digitalis. Ihre Wirkung auf die kranke Niere 
ist, soweit ich sehe, bisher experimentell noch nicht studiert worden, 
wohl aber ihre Wirkung auf die gesunde Niere. Gottlieb und 
Magnus 1 ) haben gezeigt, daß nach toxischen Digitalisgaben eine 
Kontraktion der peripheren Gefäße, sei es eine allgemeine, oder — 
nach Injektion bestimmter Digitalispräparate — nur eine solche 
im Splanchnicusgebiet eintritt. Sie wiesen schon auf die Not¬ 
wendigkeit der Untersuchung kleiner Digitalisdosen und ihrer Ge¬ 
fäßwirkung hin. Am Menschen, am gesunden und herzkranken, 


1) Archiv für exper. Pathol. und Pharmak. Bd. 47. 
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hat dies Vagt 1 ) unter Otfried Müller’s Leitung mit Anwen¬ 
dung der Plethysmographie getan. Es zeigte sich, daß nach thera¬ 
peutischen Strophanthingaben — Eychmüller 2 3 ) hat das gleiche 
für Digalen nachgewiesen — die peripheren Gefäße keine Beein¬ 
flussung erkennen ließen, und zwar gleichermaßen bei gesunden 
und dekompensiert herzkranken Menschen. Während aber bei 
letzteren die bekannte Wirkung auf Puls, Atmung und Diurese 
einsetzte, ließ sich am gesunden Menschen speziell auf die Diurese 
keine Einwirkung feststellen. 

Am gesunden Tier haben Pf aff 8 ) und in neuerer Zeit Jo- 
nescu und Loewi 4 ) die Wirkung kleiner Digitalisgaben studiert, 
in beiden Arbeiten mit dem gleichen Ergebnis, daß kleinere 
Digitalisgaben diuresesteigernd wirken. Durch Anwendung der 
Plethysmographie haben Jonescu und Loewi nachgewiesen, daß 
die Ursache dieser Digitalisdiurese in einer Erweiterung der Nieren- 
gefaße infolge direkter peripherer NierengefaßWirkung der Digi- 
taliskörper zu suchen sei, und nicht, wie bis dahin angenommen 
war, allein durch die verstärkte Herztätigkeit bedingt sei. Der 
Blutdruck zeigte keine irgendwie nennenswerten Veränderungen. 
Immerhin war die harntreibende Wirkung dieser therapeutischen 
Digitalisgaben am normalen Tier doch so geringfügig, daß dadurch 
die oft profuse Wirkung kleinster Dosen, wie sie in manchen Ne¬ 
phritisfallen am Krankenbett zu sehen ist, nicht erklärt wurde. 

Zur weiteren Klarlegung dieser Verhältnisse, des Unterschieds 
in der Wirkung verschiedener Diuretica beim gesunden und nieren¬ 
kranken Tier und bei den verschiedenen Arten toxischer Nephritis 
wurden die folgenden Versuche ausgeführt 

Methodik. 

Die Gesamtanordnung der Versuche und die Methodik sind die 
gleichen wie in den früheren Arbeiten, weshalb auf dieselben verwiesen 
werden kann. Versuchstiere waren Kaninchen von ziemlich gleichem 
Oewicht. Das Futter bestand aus Hafer, Rüben und Wasser. Als 
N&rcoticum diente ITretban in der MeBge von 1,25 g pro kg. Tier sub¬ 
kutan injiziert. 

Auf dem Kymographion wurden im fortlaufenden Versuch registriert: 
der Blutdruck (Quecksilbermanometer, Füllung des Systems mit 25 °/ 0 
Magnesiumsulfuricumlösung); das Nierenvolumen (Cohnheim-Roy’sches 


1) Mediz. Klinik 1909 Nr. 49, 50, 51. 

2) Berl. klin. Wochenschr. 1909 Nr. 37. 

3) Archiv für exper. Pathol. und Pharmak. Bd. 32. 

4) Ebenda Bd. 59. 
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Onkometer an der linken Niere angelegt, Schlayer’scher Piston- 
rekorder, Füllung d$s Systems mit Olivenöl und Petroleum zu gleichen 
Teilen, des Pistonrekorders nur mit Petroleum); die Diurese (PfafFsche 
Blasenkanöle, Ableitung der einzelnen Tropfen und Registrierung mit 
dem Loewi'sehen Tropfenzählapparat, rechter und linker Ureter ge¬ 
sondert); Venenkanüle in der Jugularis zur intravenösen Injektion der 
verschiedenen Diuretica. Die so erhaltenen Kurven ließen den Grad 
der Diurese und der Volumserweiterung der Niere sowie der Steigerung 
des Blutdrucks direkt zahlenmäßig darstellen. Die einzelnen sezernierten 
und registrierten Tropfen wurden gezählt und die Zahl der in 5 Minuten 
ausgeschiedenen berechnet, um bei der verschieden langen Dauer der 
einzelnen Reaktionen Vergleichszahlen zu bekommen. Die Hebelelevation 
von Blutdruck- und Nierenschreibung über den Stand von einer Reaktion 
ließ Bich leicht in Millimeter ausmessen. Die Hebellänge des Piston¬ 
rekorders war immer dieselbe, 120 mm Hebelanstieg entsprechen 1 ccm 
Volumzunahme. 

Von Diureticis wurde das schon in den früheren Arbeiten angewandte 
Kochsalz beibehalten. Es wurden injiziert 10 ccm einer 5 °/ 0 Lösung. 
Die Möglichkeit, ein Diuretikum aus der Purinreihe (abgesehen von 
Coffein, das früher benutzt worden war) intravenös zu injizieren, machte 
Schwierigkeiten. Selbst kleinste und äußerst langsam injizierte Mengen 
der meisten Purinderivate bewirken bei Kaninchen rapiden und tiefen 
Abfall von Blutdruck und Nierenvolumen, wovon sich die Niere meist 
nicht mehr erholt. Nach Durchprobieren der verschiedenen Stoffe wurde 
im Theophyllinum natrio-aceticum derjenige gefunden, der äußerst lang¬ 
sam und in der Menge von 0,05 g in einem Kubikzentimenter aqua 
destillata injiziert, konstriktorische Wirkungen beim Kaninchen nur selten 
und dann geringfügig und in schnell vorübergehender Weise hatte. 

Von Digitalispräparaten wurde Digalen in Mengen von 0,3 mg = 
1 ccm der in den Handel kommenden Lösung injiziert, Außerdem Digi- 
puratum, das die Firma Knoll durch gütige Vermittlung von Herrn 
Prof. G o 111 i e b - Heidelberg in Lösung (1 ccm = 0,05 g = 4 Frosch- 
einheiten) freundlichst zur Verfügung stellte. Es wurde jedesmal 1 ccm 
intravenös gegeben. 

In den einzelnen Versuchen wurde stets die gleiche Reihenfolge der 
Eingriffe eingehalten. Nach Einstellung des Nierenvolumens und des 
Blutdrucks auf eine gleichbleibende Höhe wurde durch einen sensiblen 
Reiz (Einblasen von Rauch in die Nase des TiereB) die Kontraktions¬ 
fähigkeit der Niere geprüft und dadurch die Möglichkeit gegeben, Nieren, 
die beim Präparieren des Hilus entnervt worden waren, von vornherein 
vom Versuch auszuschalten (entnervte Nieren reagieren im Sinne des 
Blutdrucks, die normalen entgegengesetzt). 

Von den Diureticis wurde nach Ablauf des sensiblen Reflexes zu¬ 
nächst Digipuratum und dann Digalen intravenös injiziert und jedesmal 
die darauf folgende Reaktion soweit abgewartet, bis nach einer Änderung 
des Nierenvolumens oder der Diurese die Höhe vor der Injektion wieder 
erreicht und die Diurese abgelaufen war. Trat keine Reaktion ein, wurden 
mindestens 15 Minuten vor Injektion eines neuen Mittels abgewartet. 
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Dann wurde Theophyllin und nach völligem Ablauf der Reaktion Koch¬ 
salz in der oben angeführten Dosierung gegeben. 

Diese Reihenfolge der Dinretica wurde gewählt, um die Wirkung 
der einzelnen Mittel möglichst rein studieren zu können. Die Injektion 
z. B. eines Digitalispräparates auch längere Zeit nach Teophyllin oder 
Kochsalz hätte bei eintretender Diurese unter Umständen Zweifel ent¬ 
stehen lassen können, ob diese Diurese nicht zum Teil noch auf das 
vorhergehende Diuretikum zu beziehen sei. Und gerade die Digitalis¬ 
präparate sollten auf ihre diuretische Wirkung mit Ausschaltung jeden 
anderen Einflusses geprüft werden. 

Der Urin wurde auf Eiweiß und Formbestandteile, eine größere An¬ 
zahl der onkometrierten Nieren histologisch untersucht. Auf die vor¬ 
genommene Untersuchung der nach den einzelnen Diuretica ausgeschiedenen 
Harnmengen auf Kochsalz soll in der vorliegenden Arbeit nicht einge¬ 
gangen werden. 

Von vornherein war es klar, daß die nach der Injektion der 
einzelnen Mittel auftretende Reaktion, wie sie sich in Veränderung 
des Nierenvolumens und Veränderung der Diurese äußerte, im ein¬ 
zelnen Versuch nicht zu einem Vergleich der Wirksamkeit dieser 
Mittel untereinander in quantitativer Hinsicht verwendet werden 
durfte. Denn die Menge der injizierten Pharmaca stand in keiner 
direkten Beziehung zueinander, sondern war, wie z. B. beim Theo¬ 
phyllin, durch technische Rücksichten (s. o.) gegeben. Auch die 
beiden angewandten Digitalispräparate ließen sich in ihrer Wirk¬ 
samkeit untereinander nicht vergleichen, da die jedesmal injizierte 
Menge Digipnratum vier Froscheinheiten entsprach, während eine 
exakte physiologische Auswertung des Digalens, die von der gleichen 
Menge absolut gleiche Werte ergäbe, nicht möglich ist. So konnte 
in ein und demselben Versuch also nur ein Vergleich in qualitativer 
Hinsicht möglich sein, der darauf hinauskam, ob das einzelne Diu¬ 
retikum überhaupt noch wirksam sei oder nicht. 

Ein Vergleich in quantitativer Beziehung — und der schien 
vor allem wünschenswert — konnte dagegen wohl zwischen den 
Versuchen untereinander, sowie zwischen den Versuchen am kranken 
und gesunden Tier gezogen werden. Dazu mußten möglichst Tiere 
der gleichen Rasse, mit gleicher Fütterung und gleichem Gewicht 
verwandt und die Pharmaca stets in gleicher Dosis injiziert werden. 
Gleichsinnige Resultate bei einer größeren Anzahl von Versuchen 
ließen solche Vergleiche bei aller Rücksichtnahme auf etwaige indi¬ 
viduelle Verschiedenheiten der einzelnen Tiere wohl zu. 

So mußte zuerst die Wirkung der einzelnen Mittel beim nor¬ 
malen, nierengesunden Tier untersucht werden. 
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Versuche am nierengesunden Tier. 

Es wurden im ganzen acht technisch einwandsfreie Versuche 
ausgeführt. Als typisches Beispiel diene der folgende: 


Versuch Nr. 1. 

Kaninchen Nr. 24 von 2150 g Gewicht gibt in der zahlenmäßigen 
Darstellung der einzelnen Reaktionen folgende Tabelle: 



Blutdruck 
in mm 

Nierenvolum 
in mm 

1 Harntropfen 
in ö Min. 

Beriun 

82 

Hh 0 

! 4 

S. B. 

130 

— 60 

— 

Digipnrat. 

84 

+ 3 

5 

Dig&len 

80 

+ 17 

6 

Theophyllin 

80 

-f 66 

15 

Kochsalz 

80 

+ 90 

100 


Urin frei von Albumen. Niere liegt bei der Autopsie gut im 
Onkometer. 

Entsprechend diesem Versuch fielen auch die anderen in quan¬ 
titativer Beziehung aus, was Höhe der Volumsänderung und Stärke 
der Diurese anlangt, mit geringen Verschiebungen nach oben uud 
unten. 

Von besonderem Interesse ist das Verhalten der Digitalis¬ 
körper beim normalen Tiere. 

Ohne eine irgend nennenswerte Einwirkung auf den Blutdruck 
steigt nach einer Digitalisgabe das Nierenvolumen an und die Harn¬ 
tropfenfolge wird eine schnellere. Immerhin zeigte sie stets nur 
mäßige Verstärkung, aber sie war deutlich und ergab zusammen 
mit der Volumsvermehrung der Niere eine zweifellose periphere 
Nierengefäß Wirkung der Digitaliskörper im Sinne 0. Loewi’s. 
Ob man von einer direkt „diuretischen“ Wirkung im klinischen 
Sinne sprechen mag, hängt davon ab, in wieweit man eine Ver¬ 
mehrung der Harn tropfenfolge in verhältnismäßig doch uoch großen 
Zeitintervallen schon „Diurese“ nennen will. 

Von den durch die früheren Untersuchungen in ihrem Verlauf 
schon bekannten toxischen Nephritiden wurden nun einzelne, die 
für unsere Fragestellung besonders wichtig schienen, herausgegriffen 
und zwar solche aus der tubulären, wie vaskulären Gruppe. 
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Versuche bei tubulärer Nephritis. 

A. Chrom. 

An 26 mit Cal. chrom. vergifteten Kaninchen wurden Versuche 
allsgeführt. Die Tiere erhielten duschschnittlich 2 cg Chromkali 
pro Kilogramm Körpergewicht. Die einzelnen Stadien der Ne¬ 
phritis wurden systematisch durchuntersucht, indem die Tiere in 
immer längerem Zeitabstand von der Vergiftungsstunde zum Ver¬ 
such kamen. 

Diese Untersuchungen bestätigen uns das frühere Ergebnis, 
daß „in den Anfangsstadien der Chromniere bei bereits erheblicher 
anatomischer Zerstörung normale oder vermehrte Kontraktions¬ 
und Dilatationsausschläge, verbunden mit Polyurie und sehr starker 
Diurese, bestehen“. Erst längere Zeit nach der Vergiftung tritt 
eine Abnahme dieser Dilatationsfähigkeit und Polyurie bei noch 
normaler Kontraktionsfähigkeit ein, und erst in den letzten Sta¬ 
dien der Vergiftung kommt es zu einer auf diuretische Beize 
reaktionslosen Phase. 

Das Anfangsstadium der starken Reaktionen war bei der 
Chromnephritis im Gegensatz z. R zur Sublimatnephritis besonders 
lang; daher wurde auch erstere zu unseren Versuchen gewählt, 
weil eben dies Anfangsstadium von unserer Fragestellung aus be¬ 
sonders interessant erschien. 

Der Typus des Verhaltens der Niere auf die verschiedenen 
Reize in diesem Anfangsstadium ist in folgendem Versuch gegeben: 

Versuch Nr. 2. 

Kaninchen Nr. 35 von 2300 g Gewicht bat 46 Stunden vor Beginn 
des Versuches 1 ccm Kalium chromicum (Lösung 2,0:50,0) subkutan 
erhalten. 



Blutdruck 
in mm 

Nierenvolum 
in mm 

Harn tropfen 
in 5 Mm. 

Beginn 

66 

-+- o 

1 

S. R. 

74 

— 45 

— 

Digipnrat. 

70 

-f 46 

10 

Digalen 

70 

4- 92 

28 

Theophyllin 

70 

-f- 108 

75 

Kochsalz 

70 j 

+ 139 

, 

267 


Urin: sehr stark eiweißhaltig; im Sediment zahlreiche granulierte 
und Epithelial-Zylinder. 

Pathologisch-anatomisch: Niere groß, leicht hyperämisch. Mikro- 
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skopisch stärkere diffuse Trübung und fleckweise Nekrose der Tubuli, 
keine Veränderung der Gloraeruli. 

Vergleichen wir die Reaktionsstärken dieses Versuches, die in 
anderen Versuchen bei gleichem Vergiftungsgrad immer wieder in 
gleicher — nur gering nach unten und oben schwankender — 
Stärke gefunden wurden, mit den Ergebnissen am normalen Tier: 

Tabelle 1. 

Gegenüberstellung von Normal versuch Nr. 24 und Chrom¬ 
versuch Nr. 35. 



In obiger Darstellung ist der Blutdruck nicht ein¬ 
gezeichnet. Er konnte, da er mit Ausnahme des sensiblen 
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Reflexes stets gleich blieb, gut wegbleiben. Die ge¬ 
strichelten Linien zeigen di e Hebelelevation derNieren- 
Tolumschreibung nach den einzelnen Reizen bei nor¬ 
malem Tier, die ausgezogenen Linien dasselbe beim ver¬ 
gifteten Tier. Von den Säulen die schraffierten die in 
5 Minuten ausgeschiedene Tropfenmenge des normalen 
Tieres, die massiven schwarzen Säulen diejenige des 
vergifteten. 

Aus dieser Tabelle geht wohl deutlich hervor, daß in dem 
gewählten Anfaugsstadium der Chromnephritis im Gegensatz zum 
Normalversuch eine ganz beträchtliche Steigerung der Reaktions¬ 
größe, sowohl der Dilatationsfähigkeit als auch der Diurese auf 
sämtliche angewandten Pharmaca der verschiedenen Gruppen be¬ 
steht. Hier trat auch auf Injektion der Digitaliskörper eine die Norm 
um das Mehrfache überschreitende Volums Vermehrung der Niere 
bei gleich hoch bleibendem Blutdruck ein und es kam zu einer 
wirklichen Diurese nach Digitalisanwendung. 

Wurde der Zeitabstand zwischen Vergiftung und Versuch größer 
gewählt, war also die Nephritis weiter fortgeschritten, so hörte 
dieser Zustand verstärkter Reaktionen wieder auf; ihre Größe sank 
auf die Norm zurück, um schließlich unter dieselbe hinunterzugehen 
Entsprechend den Ergebnissen der früheren Arbeiten hörte dann 
mit der beginnenden Gefäßschädigung, die sich in der Unfähigkeit 
der Niere zur Dilatation äußert, auch die Wirksamkeit der Diuretica 
völlig auf. In unseren Versuchen blieb die Reaktion auf Kochsalz 
am längsten erhalten, die auf die Digitaliskörper hörte schon in 
früheren Stadien auf, in denen eine der Norm entsprechende Dila¬ 
tationsfähigkeit der Gefäße noch vorhanden war. Ein Beispiel für 
dieses Stadium gibt folgender Versuch: 


Versuch Nr. 3. 

Kaninchen Nr. 32 von 2250 g Gewicht hat 56 Stunden vor Be¬ 
ginn des Versuches 1 ccm Kalium chromicum (2,0 : 50,0) subkutan er¬ 
halten. 



Blutdruck 
in mm 

Nierenvolum 
in mm 

Harntropfen 
in ö Min. 

Beginn 

! 56 

± 0 j 

i 

i 0 

8. R. 

; 78 

— 42 


Digipurat. 

56 

4 - 3 

2 


Digalen 


Hin 


Kochsalz 


56 

56 

56 


-f 33 
+ 60 
4-155 


1 

16 

88 


% 
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Urin: sehr viel Eiweiß und große Mengen Zylinder aller Arten, 
Niere zeigt pathologisch-anatomisch bei unveränderten Glomerulis teils 
fleckweise Nekrose, teils Zerstörung größerer Strecken der Tubuli. 

Stellen wir diesen Versuch in Vergleich mit unserem normalen, 
so ergibt sich 


Tabelle 2. 

Gegenüberstellung von Normal versuch Nr. 

versuch Nr. 32. 


Jfach 0.05 

Dijppurat 


Nach 0.3 mg I .Mach 0,05 
Dicjaler\ jTHeophyll 


Sie zeigt deutlich, daß die Wirksamkeit der einzelnen Mittel 
nun wieder zur Norm und darunter zuriickgekehrt ist. Während 
Kochsalz und Theophyllin noch eine Diurese und Volumsvermeh- 
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rang hervorrufen, kommt es nach Digitalis nur noch zu geringer 
Volumsvermehrung, eine Vermehrung der Harntropfenfolge tritt 
nicht mehr oder nicht mehr nennenswert ein. 

Die weiteren Stadien bieten gegenüber dem in den früheren 
Arbeiten geschilderten keinerlei Besonderheiten; es kann deshalb 
auf das dort ausgeführte und mit Beispielen belegte verwiesen 
werden. 

Zusammenfassend läßt sich sagen: 

In den Anfangsstadien der Chromnephritis wirken 
gleiche, kleine Mengen pharmakologischer Agentien 
der verschiedenen Gruppen um das mehrfache stärker 
gefäßerweiternd und diuretisch wie bei normaler 
Xiere. In diesen Anfangsstadien zeigt die Niere anatomisch nur 
eine mäßige Schädigung der Tubulusepithelien, funktionell sehr 
starke Ausschläge der Nierengefäße. 

B. Uran. 

Die Urannephritis hatten wir in früheren Versuchen als eine 
nach ihrem funktionellen Ablauf tubuläre Nephritis kennen gelernt. 
Sie bot nur insofern eine Besonderheit, als bei ihr nach dem Sta- 
dinm starker Polyurie bei noch erhaltener guter Reaktion der 
Xierengefäße plötzlich die Ausscheidung versagte. Im weiteren 
Verlauf trat dann unter Nachlaß auch der Nierengefäßreaktion 
Ödem auf. 

14 Versuche wurden an teils mit Urannitrat, teils mit Uran¬ 
acetat vergifteten Kaninchen ausgeführt. Die Tiere erhielten durch¬ 
schnittlich 1 cg des Giftes subkutan pro Kilogramm Gewicht in¬ 
jiziert 

Nach den Ergebnissen bei der Chromnephritis waren auch bei 
der Uranvergiftung in deren Anfangsstadien die gleichen Resultate 
zu erwarten. Dies war in der Tat der Fall, nur zeigte sich das 
Stadium der verstärkten Reaktionen der Nierengefäße in diktatori¬ 
scher und diuretischer Beziehung von ganz kurzer Dauer. Es 
schien oft nur wenige Stunden vorhanden zu sein, um dann sofort 
von dem Stadium abgelöst zu werden, in dem die Ausscheidung 
bei noch guter Dilatationsfähigkeit bereits versagt. 

Versuch Nr. 4. 

Kaninchen Nr. 51 von 1900 g Gewicht hat 18 Standen vor dem 
Versuch 1 ccm Uranacetat (Lösung 1,0: 50,0) subkutan erhalten. 
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Blutdruck 
in mm 

Nierenvolum 
in mm | 

Harntropfen 
in 5 Min. 

Beginn 

1 to : 

± 0 

2 

S. R. 

| 88 I 

- 

- 88 

— 

Digipurat. 

70 ' 

± o 

6 

Digalen 

75 

- 

(- 166 

18 

Theophyllin 

75 

i 

- 

f- 44 

21 


Urin: sehr viel Eiweiß, massenhaft Zylinder aller Arten. 

Hier ist also noch eine deutliche verstärkte Kontraktions- und 
Dilatationsfähigkeit (namentlich in maximaler Weise nach Digalen) 
und diuretische Wirkung von Digitaliskörpern und Theophyllin vor¬ 
handen; wir sehen hier die gleiche Erscheinung, die wir bei den 
Anfangsstadien der Chromnephritis kennen gelernt hatten, nur ist 
die Polyurie sehr viel geringer, als dort. 

Außerordentlich rasch und plötzlich setzt dann das zweite, 
oben geschilderte Stadium ein: 

Versuch Nr. 5. 

Kaninchen Nr. 38 von 2000 g Gewicht hat 41 Stunden vor dem 
Versuch 1 ccm Urannitrat (1,0:50,0) subkutan erhalten. 



Blutdruck 
in mm 

! Nierenvolum 

1 in mm 

Harntropfen, 
in 5 Min. 

Beginn 

60 

4-0 

0 

S. R. 

81 

— 80 

— 

Digipurat. 

64 

1 + 17 

0 

Digalen 

64 

: + 9 

0 

Theophyllin 

64 

+ 27 

3 

Kochsalz 

64 

j +no 

18 


I 


Urin: Eiweiß sehr stark, massenhaft Zylinder aller Arten, Leukocyten. 

Niere: mikroskopisch teilweise stark nekrotische Partien an den 
Tubuli. Die Glomeruli ohne Besonderheiten. 

Das Tier hat keine Ödeme, auch keine freie Flüssigkeit im Abdomen. 

Tabelle 3 stellt diesem Versuch die Verhältnisse am Normal¬ 
tier gegenüber. Wir sehen etwa gleiches Verhalten der Dilatations¬ 
fähigkeit, aber sehr verschiedenes der Diurese. Die Digitaliskörper 
haben keinerlei diuretischen Effekt mehr. Das Kochsalz wirkt noch 
in geringem Grade; auffallend wenig wirkt hier das Theophyllin. 

Das letzte Stadium dieser Nephritis, in dem die Nierengefäße 
ihre Dilatationsfähigkeit verloren haben, zeigt Versuch 6. 
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Tabelle 3. 

Gegenüberstellung von Normal versuch Nr. 24 und Uran¬ 
versuch Nr. 38. 
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Versuch Nr. 6. 

Kaninchen Nr. 46 von 2250 g Gewicht hat 48 Stunden vor dem 
Versuch 1 ccm Uranacetat (1,0:50,0) subkutan erhalten. 



Blutdruck 
in mm 

Nieren volum 
in mm 

Harntropfen 
in 5 Min. 

Beginn 

68 

±0 

0 

Digipurat. 

68 

i + 2 

0 

Digalen 

70 

-F-0 

0 

Theophyllin 

70 

±0 

0 

Kochsalz 

70 

— 0 
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Bei der Obduktion zeigen sich die Därme des Tieres sulzig durch¬ 
tränkt, es befindet sich reichlich freie Flüssigkeit in der Bauchhöhle. 

Vergleichen wir die Ergebnisse dieses Versuches mit denen 
am normalen Tier in 


Tabelle 4. 

Gegenüberstellung von Normal versuch Nr. 24 und Uran¬ 
versuch Nr. 46. 
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so zeigt sich die völlige Reaktionslosigkeit sowohl nach der Seite 
der Dilatationsfähigkeit, als der Diurese auf deutlichste. Das 
gleichzeitige Auftreten von freier Flüssigkeit in der Bauchhöhle 
steht im Einklang mit dem in der früheren Arbeit in diesem Sta¬ 
dium der Urannephritis Beobachteten. 
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Fassen wir das bei der Urannephritis Gefundene und für un¬ 
sere Fragestellung Wichtige kurz zusammen, so ergibt sich: 

Wir finden auch bei der Urannephritis in dem — 
hier nur ganz kurze Zeit vorhandenen — Anfangs¬ 
stadium eine im Verhältnis zum Normalen gesteigerte 
Wirksamkeit gleicher kleiner Mengen von Diureticis 
verschiedener pharmakologischer Gruppen, ganz 
ebenso wie bei der Chromnephritis. Beim Eintritt 
des für die Urannephritis charakteristischen Sta¬ 
diums mit erhaltener Dilatationsfähigkeit, aber ge¬ 
störter Ausscheidungsfähigkeit für Wasser, erlischt 
auch sofort die Wirksamkeit der verschiedenen Diu- 
retica. 


Versuche bei vaskulärer Nephritis. 

Aus den früheren Arbeiten war uns bekannt, daß bei diesem 
Typus der toxischen Nephritis eine Schädigung der Dilatations¬ 
und Diuresefahigkeit der Niere, hervorgerufen durch die primär 
gefäßschädigende Wirkung der entsprechenden Gifte in kürzester 
Zeit eintritt. 

Wir wählten zu unseren Versuchen das Cantharidin, das nach 
den früheren Erfahrungen nicht so unmittelbar deletär wie das 
Arsen wirkte. Mit Cantharidinnephritis wurden im ganzen nur 6 
technisch gelungene Versuche ausgeführt, die aber alle gleichsinnig 
ansfielen. 

Als Beispiel diene folgender Versuch: 


Versuch Nr. 7. 

Kaninchen Nr. 50 von 1900 g Gewicht hat 4 Standen vor dem 
Versuch 1 j a ccm einer Cantharidinlösung von 1 g Cantharidin in 100 ccm 
Essigäther, also 5 mg Cantharidin subkutan erhalten. 

Die in der Blase Vorgefundene geringe Menge Urin zeigt schon nach 
dieser kurzen Zeit starke Blutbeimengung; es besteht neben hämorrhagischer 
Cysütis auch renale Hämaturie, die uns bei dieser Nephritis schon von 
früher her bekannt war. 

Im einzelnen ergibt der Versuch zahlenmäßig: 



Blutdruck 
in mm { 

Nierenvolum 
in mm 

Harntropfen 
in 5 Min. 

Beginn 
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Mit geringen Unterschieden fielen die anderen Versuche, die 
alle kurze Zeit, nur wenige Stunden nach der Vergiftung angestellt 
wurden, ebenso aus. Eine Wirksamkeit der Digitalispräparate 
wurde in keinem Falle gesehen, weder auf das Nierenvolumen 
noch auf die Harnabsonderung. Theophyllin und Kochsalz wirkten 
in geringem Grade noch nierengefäßerweiternd, eine Diurese brachten 
sie nicht in Gang. Dabei bestand in allen Versuchen als Zeichen 
der Gefäßschädigung Hämaturie. 

In allen Fällen also ein weit hinter der Norm 
zurückbleibendes Reaktionsvermögen auf die ver¬ 
schiedenen Diuretica. Dieses Resultat war nach den früheren 
Erfahrungen über den funktionellen Ablauf der vaskulären Nephritis 
zu erwarten. 


Überblicken wir die Ergebnisse dieser Untersuchungen, 
so läßt sich sagen: Zunächst geht aus den Ergebnissen eine 
Bestätigung früherer Resultate hervor, die nun auch vom therapeu¬ 
tischen Standpunkt aus betont zu werden verdienen, und die wir 
nunmehr auch auf die Digitaliskörper ausdehnen dürfen. Danach tritt 
auf Diuretica Diurese nur ein, solange die Nierengefäße intakt sind. 
Sind sie beträchtlich geschädigt, so vermag keines der angewandten 
Diuretica mehr Diurese hervorzurufen. 

Dieses Versagen der Diurese auf Diuretica tritt sowohl bei 
primärer wie bei sekundärer Schädigung der Nierengefäße ein. Bei 
primärer, bei der vaskulären Nephritis, haben alle drei Diuretica, 
Kochsalz, Theophyllin und Digitalis, sofort keinen oder keinen 
nennenswerten Effekt mehr. Sekundäre Gefäßschädigung sehen wir bei 
den tubulären Nephritiden. In ihren Endstadien finden sich die¬ 
selben Zeichen gestörter Nierengefäßtätigkeit, wie bei den vasku¬ 
lären. Und dementsprechend sehen wir auch hier sofort wieder 
mit dem Auftreten der Gefäßschädigung ein Versagen der Diurese 
zugleich ja sogar oft schon vorher, wie bei den angeführten Bei¬ 
spielen der Urannephritis, wenn die Reaktionsfähigkeit der Nieren¬ 
gefäße noch ganz normal erscheint. Auch hier versagen alle 
Diuretica, sowie die Schädigung der Nierengefäße beträchtlich ist. 
Bei leichter Schädigung hört zuerst die diuretische Wirkung der 
Digitaliskörper auf, dann die des Theophyllins und meist erst zuletzt 
die des Kochsalzes. Jedoch kann nicht selten — zumal bei der Uran¬ 
nephritis — auch Theophyllin da noch wirksam sein, wo Kochsalz 
bereits versagt. 

Diese Befunde illustrieren von neuem die große Rolle, welche 
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den Nierengefäßen für die Auslösung der Diurese und insbesondere 
für die Wasserabsonderung zufällt. 

Was uns aber noch von größerem Interesse erscheint, als diese 
Bestätigung und Erweiterung früherer Ergebnisse, ist das 
Stndium derjenigen Phasen der toxischen Nephritiden, in denen die 
Dinretica noch angreifen. Das ist der Fall in den Anfangsstadien 
der tubulären Nephritiden. Bei Chrom wie bei Uran sehen wir, 
lediglich in verschiedener Intensität, zu einer Zeit, wo die Tubuli 
nur leicht oder in mittlerem Grade lädiert sind, auf alle unsere 
Dinretica Diurese eintreten. Aber die Dinretica entfalten hier 
nicht nur dieselbe Wirkung wie beim normalen Tier, sondern, und 
das sei ganz besonders scharf hervorgehoben, sie wirken sehr viel 
stärker. 

Die Urinmenge, welche sie fördern, beträgt das zwei- und 
dreifache der Norm, wie besonders eindrucksvoll Tabelle Nr. 1 im 
Gegensatz zur normalen Niere demonstriert In diesen Stadien ist 
also die Niere trotz der zweifellos vorhandenen Schädigung nicht 
bloß den Diureticis zugänglich, sondern sogar verstärkt reak¬ 
tionsfähig. Wie läßt sich diese Erscheinung erklären? 

Sehen wir uns nach den anatomischen Verhältnissen um, so 
sind, wie erwähnt, die Tubuli in leichtem oder mittlerem Grade 
geschädigt, die Glomeruli dagegen vollkommen intakt. In dem ana¬ 
tomischen Verhalten kann also eine Erklärung nicht gefunden 
werden. Sie liegt vielmehr, wie die Studien von Schlayer und 
Takayasu 1 ) lehren, in funktionellen Bedingungen: sie fanden, daß 
in denselben Stadien der tubulären Nephritiden die Nierengefäße, 
plethysmographisch geprüft, eine vermehrte Anspruchsfähigkeit 
zeigen. Sie antworten auf kontraktilen wie auf erweiternden Reiz 
in verstärkter Weise. Schlayer und Takayasu schließen aus 
ihren Beobachtungen, daß die Nierengefäße in diesen Stadien unter 
dem Einfluß des Giftes überempfindlich geworden sind. Sehen wir 
uns die mitgeteilten Protokolle daraufhin an, so ergibt sich auch 
ans ihnen mit Deutlichkeit in den entsprechenden Versuchen das¬ 
selbe Verhalten (Versuch Nr. 2 und 4). In Übereinstimmung mit 
den Befunden von Schlayer und Takayasu findet sich auch 
hier eine Überanspruchsfähigkeit der Nierengefäße hinsichtlich ihrer 
Kontraktions- und Dilatationsfähigkeit, und dem entspricht auch die 
Diurese: da die Nierengefäße überempfindlich sind, so hat jeder 
diuretische Reiz an ihnen nicht bloß hinsichtlich der Nierengefäß- 


1) Archiv f. kliu. Med. Bd. 98. 
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motilität, sondern auch hinsichtlich der Diurese eine verstärkte 
Wirkung. Daß dem in der Tat so ist, daß die Nierengefäße eine 
erhöhte Empfindlichkeit besitzen, zeigt am eindrucksvollsten das 
Verhalten der Digitaliskörper. Beim normalen Tier haben sie, wie 
schon von Löwi und Jonescu 1 ) und auch von uns festgestellt, 
eine kaum nennenswerte diuretische Wirkung neben einer mäßigen 
gefäßerweiternden. Das von mir verwendete Digipuratum hat sogar 
so gut wie keine nennenswerte Dilatation der Nierengefäße und so 
gut wie keine Diurese beim gesunden Tier zur Folge (siehe Ver¬ 
such Nr. 1). Bei den Anfangsstadien der Chrom- und Urannephritis 
dagegen hat es, wie Versuch 2 besonders deutlich zeigt, eine sehr 
starke Einwirkung auf das Nierenvoluraen und einen unzweifel¬ 
haften beträchtlichen diuretischen Erfolg. Hier ist demnach in 
dem Effekt eine so starke Änderung eingetreten, daß man beinahe 
von einer nicht bloß quantitativen Änderung der Wirkung, sondern 
von einer geradezu qualitativen sprechen kann: ein Körper, der 
normal so gut wie keine diuretische Wirkung hat, ist jetzt beim 
kranken Tier kräftig wirksam geworden. 

Man könnte daran denken, daß die Ursache dieser Wirkungs¬ 
änderung der Digitaliskörper in einer verstärkten Herztätigkeit zu 
suchen sei Aber wie Löwi und Jonescu beim Normaltier, so 
fanden wir auch hier beim kranken Tier keine Veränderung des 
Blutdrucks. Versuch 2 zeigt, daß er auf Digipuratum wie auf 
Digalen nicht stieg, sondern die gleiche Höhe wie bei Theophyllin 
und Kochsalz hatte. Eine indirekte Wirkung auf dem Wege durch 
das Herz kann also hier nicht in Betracht kommen; es handelt 
sich vielmehr in Übereinstimmung mit den Ergebnissen von Löwi 
und Jonescu offenbar um eine direkte Nierengefäß Wirkung. 

Wir sehen: da, wo die Nierengefäße überempfindlich sind, 
kann selbst die kranke Niere auf Diuretica nicht bloß in normaler, 
sondern sogar in verstärkter Weise antworten. Ja, unter diesen 
Verhältnissen können sogar Körper diuretische Eigenschaften ge¬ 
winnen, die sonst keine oder kaum nennenswerte besitzen. So wird 
die Digitalis unter solchen Bedingungen zu einem echten „Nieren¬ 
mittel“, zu einem Diureticum, dessen Effekt dem der beiden anderen, 
Theophyllin und Kochsalz kaum nachsteht Auch diese Erfah¬ 
rungen weisen aufs deutlichste auf die große Bedeutung hin, welche 
den Nierengefäßen für das Zustandekommen der Diurese zufällt. 

Vergleichen wir mit diesem experimentellen Ergebnisse die 
schon in der Einleitung erwähnten Verhältnisse beim Menschen: 

1) 1. c. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Wirkungsweise von Nieren* und Herzmitteln auf kranke Nieren. 323 


Wir wissen, daß Theophyllin wie die Digitaliskörper beim normalen 
Menschen nicht oder so gut wie nicht auf die Diuresegröße einwirken. 
Die Erfahrung beim Nierenkranken dagegen lehrt, daß bei vielen von 
ihnen Theophyllin wie Digitaliskörper — selbst da, wo keine erkenn 
bare Herzschwäche besteht — sehr guten diuretischen Effekt haben 
können. Seit längerer Zeit werden aus dieser Erfahrung heraus 
an der Tübinger medizinischen Klinik bei Nephritiden, auch ohne 
Herzbeteiligung, kleine Mengen von Digitalispräparaten (ein bis zwei¬ 
mal 0,05 Pulv. Digit, titrat, (Sibert u. Ziegenbein) pro die) und 
kleine Mengen von Diuretin (ein bis zweimal 0,5 Diuretin pro die) 
gegeben. Die starken diuretischen Effekte, welche durch so kleine 
Gaben erzielt werden können, stehen in schroffem Gegensatz zu 
der Wirkungslosigkeit selbst großer Dosen beim Gesunden. Die 
Analogie zwischen den im Tierversuch gewonnenen Erfahrungen 
and diesen beim Menschen beobachteten Erscheinungen ist sehr 
deutlich. Es liegt sehr nahe, anzunehmen, daß auch beim Menschen 
überall da, wo wir beim Nierenkranken so starke diuretische 
Wirkungen erzielen, analog dem Tierexperiment eine Überempfind¬ 
lichkeit der Nierengefaße vorliegen muß. Ihr Einfluß erst bietet 
den Diureticis die Angriffspunkte für ihre so starke Wirkung 
und macht auch aus den Digitaliskörpern Diuretica ersten Ranges. 

Auch nach der theoretischen Seite hin scheinen uns diese Er¬ 
fahrungen von großem Interesse. Sie lehren, daß die Erfolge organ- 
antreibender Mittel ganz wesentlich von dem biologischen Zustande 
des Organs abhängen. Je nachdem dieser ist, können sie ganz ent¬ 
gegengesetzt wirken. Ihre Wirkung beim kranken Organ kann 
aufgehoben sein, sie kann aber ebensowohl auch stärker sein als 
beim gesunden, wenn mit der Krankheit ein Überempfindlichwerden 
des kranken Organs verbunden ist. Es wird Aufgabe weiterer 
Untersuchungen sein, festzustellen, ob diese Beobachtung auch bei 
anderen Organen, vor allem Herz und Darm, zutrifft. Ist das der 
Fall, so können wir wohl erwarten, für unsere therapeutischen 
Vorstellungen und Anschauungen einen beträchtlichen Gewinn 
daraus zu ziehen. 
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Aus der königl. med* Klinik Kiel (Direktor: Prof. Dr. Lüthje). 

Über den Einfluß der Temperatursteigemng 
auf die Blutkonzentration. 

Von 

Dr. med. I. Sandelowsky, 

Assistenzarzt an der med. Klinik, Kiel. 


Gelegentlich früherer Untersuchungen *) über die Blutkonzen¬ 
tration bei fieberhaften Krankheiten, z. B. bei Scharlach, Pneumonie 
und Typhus konnten wir konstant eine Blutverdünnung beobachten. 
Sobald die Temperatur abfiel, nahm das Blnt im Stadium der 
Rekonvalescenz mehr oder weniger langsam wieder normale Kon¬ 
zentration an. Damals bezogen wir diese Blutverdünnung auf eine 
verminderte Durchlässigkeit des während des Fiebers mehr oder 
weniger stark geschädigten Nierenfilters und auf eine dadurch be¬ 
dingte Retention von Chlorsalzen oder von Wasser. Da aber der 
osmotische Druck im Blute auch im Fieber sich nicht zu ändern pflegt, 
war es möglich, daß ein Übertritt von Wasser aus den Geweben 
ins Blut angenommen wurde. 

Es erhob sich nun die Frage: Ist diese Blutverdünnung eine 
konstante Erscheinung des ganzen Symptomenkomplexes, den wir 
als Fieber bezeichnen, oder tritt sie auch allein bei dem haupt¬ 
sächlichsten Symptom des Fiebers, bei der einfachen Temperatur¬ 
steigerung auf. Zu diesem Zwecke habe ich auf Anregung von 
Herrn Professor Lüthje künstlich Kaninchen in Hyperthermie 
versetzt, einmal dadurch, daß ich die Tiere in den »Wärmeschrank 
sperrte, oder bei ihnen den Wärmestich nach Aronsohn u. Sachs 
ausführte, oder bei ihnen endlich Salze oder abgetötete Kulturen 
von Bakterium coli injizierte. 

Ich habe ausschließlich vergleichende Untersuchungen des Blut- 


1) Oppenheimer u. Reiß, Dieses Arch. Bd. 96. Sandelowsky, Dieses 
Arch. Bd. 96. 
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serums gemacht, dessen Eiweißgehalt wohl seinem Wassergehalt 
umgekehrt proportional ist. Die Untersuchung des Blutserums 
bietet vor der des Gesamtblutes den Vorteil, daß das Serum un¬ 
abhängig ist von all den Einflüssen, welche die Zahl der Blut¬ 
körperchen verändern. Dabei bediente ich mich der bequemen 
refraktometrischen Methode unter Benutzung der von Reiß auf- 
gestellten Eiweißtabellen. 

In bezug auf die Technik der Ausführung verweise ich auf die 
Reiß’schen Arbeiten. 1 ) 

Ich benutzte mittelgroße, gesunde Kaninchen von ca. 2 kg 
Gewicht und entnahm ihnen regelmäßig vor, während und nach 
der Erwärmung mehrere Tropfen Blut vermittels einer U-Kapillare 
aus der Ohrvene. Nur solche Tiere wurden zum Versuche ge¬ 
braucht, die mehrere Tage vorher eine nahezu konstante Tempe¬ 
ratur zeigten. Es wurde rektal gemessen und jedesmal das Thermo¬ 
meter 6 cm weit in das Rectum vorgeschoben. Die Blutkonzen¬ 
tration blieb bei normalen Tieren ziemlich gleich. Bei den meisten 
Tieren, die ich mehrere Tage lang daraufhin untersuchte, differierten 
die Zahlen für das Serumeiweiß um höchstens 0,2 °/ 0 , und diese Zahl 
liegt noch innerhalb der Fehlergrenze bei der Eiweißbestimmung 
mit dem Refraktometer. 

Aus einer Reihe von dreizehn Versuchsprotokollen, die alle ein 
eindeutiges Resultat zeigten, will ich nur einige charakteristische 
wiedergeben: 


1. Wärmeschrank versuch. 6. Juli 1909. Munteres, gesundes 

Kaninchen ca. 2,0 kg schwer. 

Zeit Temp. Serumeiweiß °/ 0 

11 46 a. m. 38,4° 8,34 

Das Kaninchen wird in den Wärmeschrank gesetzt. 

11” 38,8 8,12 

12 40 39,6 7,98 

12” p. m. 40,3 8,14 

l 10 40,6 7,88 

l 85 42,5 7,74 

Das Kaninchen wird aus dem Wärmeschrank herausgenommen und 
in den Kä6g gebracht. 

3°° 39,3 8,20 

5 00 39,1 8,44 


Diese Tabelle zeigt, wie mit allmählicher Temperatursteigerung 


1) Dissert. Straßburg 1902, Zeitschr. f. exp. Path. n. Pharm. Bd. 51, 1904. 
Verhandl. der 76. Veraamml. deutsch. Naturforscher u. Ärzte, Breslau 1904. 
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eine allmähliche Abnahme der Blutkonzentration einhergeht. Wenn 
bei der Temperatur 40,3 eine kleine Zunahme an Serumeiweiß ver¬ 
zeichnet ist, so dürfte diese Unregelmäßigkeit wohl innerhalb der 
Fehlergrenzon der refraktometrischen Methode liegen. Nach der 
Abkühlung dickte das Blut beim Fallen der Temperatur wieder ein. 

2. Wärmeschrankversuch. 17. Juni 1909. Gesundes Kaninchen, 
1700 g schwer. 

Zeit Temp. Serumeiweiß °/ 0 


4 80 p 

. m. 37,1° 

5,29 

Kaninchen wird 

in den Wärmeschrank getan. 


5°° 

38,2 

5,0 

5*5 

39,2 

4,88 

5 46 

40,9 

4,82 

6 i° 

42,0 

4,54 

Kaninchen wird herausgenommen. 

18. Juni 8 00 

37,3 

5,03 


Der Versuch zeigt dasselbe. Bei steigender Temperatur Ab¬ 
nahme der Blutdicke. Bei der Abkühlung mit der für das Tier 
normalen Temperatur wieder normale Konzentration. 

3. Wärmestichversuch. 2. Sept. 1909. Gesundes Kaninchen, ca. 
2 kg schwer. 

Zeit Temp. 8erumeiweiß "/ 0 

12 10 p. m. 39,3° 7,58 

12 45 WärmeBtich nach Aronsohn u. Sachs. 



2*o 

40,0 

6,64 


4*6 

40,2 

6,41 


6 00 

40,1 

6,49 

4. Sept. 

8 00 a. m. 

38,9 

7,63 


Wieder Blutverdünnung bei erhöhter Temperatur. Mit der 
Abkühlung Rückkehr zur früheren Konzentration. 


4. Wärmestichversuch. 7. Sept. 1909. 


8. Sept. 


Zeit 


Temp. S 

erumeiw 

11 Ä0 

a. m. 

38,5° 

6,16 

H50 

Wärmestich nach Aronsohn 

u. Sachs. 

230 


40,6 

5,46 

4*5 


40,4 

6,54 

6 16 


40,8 

5,30 

l 2 oo 


39,6 

6,30 


Dasselbe Resultat der Blutverdünnung bei erhöhter Temperatur. 


5. Versuch. Salzhyperthermie. 19. Okt. 1909. Gesundes, 2 kg 
schweres Kaninchen. 
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Zeit 

Temp. 

Sernmeiwe 


12°° 

39,4° 

. 7 ’ U 

Injektion 

von 0,5 chlorsaurem Natrium 

ins Peritoneum. 


6 p. m. 

40,5 

6,25 


8°° 

40,2 

6,49 

20. Okt. 

6 p. m. 

39,4 

7,01 


Auch Abnahme der Blutdichte während der erhöhten Temperatur. 
Mit ihrem Abklingen wieder Zunahme' der Konzentration bis zu 
normalem Werte. 

6. Versuch. 2. Okt. 1909. Hyperthermie durch Injektion von ab¬ 
getöteten Bouillonkulturen von Bakterium coli. 2 kg schweres, mittel¬ 
großes Kaninchen. 

Zeit Temp. Serumeiweiß °/ 0 

1 p. m. 39,1° 6,57 

Injektion ins Peritoneum mit 15 ccm einer abgetöteten Bouillon- 
kultur von Bakterium coli. 




9 p. m. 

40,0 

6,16 

3. 

Okt. 

10 a. m. 

40,1 

6,10 

4. 

Okt. 

12 m. 

39,1 

6,55 


Dasselbe Resultat 


Solcher Versuche, die alle ein eindeutiges Resultat ergaben, 
habe ich im ganzen 13, 

Somit sind wir durch den Tierversuch belehrt worden, daß 
auch bei einfacher Hyperthermie eine Blutverwässerung auftritt; 
sie ist also nicht nur Begleiterscheinung des Fiebers. Hyper¬ 
thermie ist nicht Fieber, sondern nur ein Symptom des Fiebers. 
Will man die Wirkung von länger anhaltenden Symptomen beur¬ 
teilen, so muß man deren Ursache berücksichtigen. Ist z. B. In¬ 
fektion die Ursache der Temperatursteigerung, so wird deren 
Wirkung auf den Organismus viel deleterer sein, als wenn physi¬ 
kalische oder chemische Maßnahmen für die Hyperthermie verant¬ 
wortlich zu machen wären. So hat Rolly*) Kaninchen 4—20 Tage 
lang in den Brutschrank gesperrt und sie auf eine Temperatur von 
39,5° bis 42,5° gebracht; bei keinem dieser Tiere konnte er eine 
parenchymatöse Veränderung der inneren Organe nachweisen. So¬ 
bald er aber Temperatursteigerung durch bakterielle Infektion er¬ 
zeugte, bekamen die Tiere sehr bald Veränderungen an ihrem 
Parenchym. Eine infektiöse Temperatursteigerung schädigt den 
EiweißstotFwechsel im Sinne einer negativen Stickstoffbilanz, 
schädigt Atmung, Puls, Vasomotoren, wie überhaupt das ganze 


1) Mönch, med. Woch. 1909 Nr. 15. 
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zentrale Nervensystem. Eine aus chemischen und physikalischen 
Ursachen erzeugte Temperatursteigerung hat solche Wirkung nicht, 
wie die Arbeiten der Autoren gezeigt haben (Voit, 1 ) Schütze, 2 ) 
Rolly, 3 ) Velch*) usw.), aber bei beiden Arten von Hyperthermie 
besteht eine Blutverwässerung. 

Wie ist nun diese Blutverwässerung bei erhöhter Temperatur 
zu erklären, und was ist ihr Sinn? Eine primäre Chlorretention 
wegen Undurchlässigkeit des Nierenfilters ist wohl nicht anzuuehmen, 
weil ja bei einfacher Hyperthermie gar keine Parenchymverände¬ 
rung der inneren Organe auftreten. Man könnte auch an Blutdruck¬ 
senkungen denken und an Aspiration von Wasser aus den Geweben 
in die Blutbahn, wie Gravi tz 6 ) meint. Aber bei arterieller 
Blutdrucksenkung braucht noch nicht der Kapillardruck erniedrigt 
zu sein, auf den es ja in letzter Linie bei dem Austausch zwischen 
Blut und Geweben ankommt. Überdies hat Velch bei künstlich 
erhitzten Tieren gar keine Veränderungen des Blutdruckes ge¬ 
funden. 

Wir finden also Blutverdünnung, eine biologische Reaktion bei 
einer Reihe von Zuständen, denen ausschließlich gemeinsam ist die 
Hyperthermie; wir dürfen deshalb vielleicht zwischen dem Auf¬ 
treten dieser biologischen Reaktion und der Überhitzung der Tiere 
kausale Beziehungen annehmen. Hiernach liegt der Gedanke nahe, 
daß die Blutverwässerung eine wärmeregulatorische Bedeutung hat, 
die das Tier zu gesteigerter Wärmeabgabe durch Schweißbildung 
und Wasser Verdunstung befähigt. 

1) Sitzungsb. d. Gesellsch. f. Morph, u. Phys. Mllncb. 95. 

2) Arch. f. exp. Path. 43. 

3) Deutsch. Arch. f. klin. Med. 78. 

4) Oit. nach Virchow’s Jahresber. 1888. 

5) Lehrb. der klin. Path. des Blutes 1905. 
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Aus der med. Klinik Heidelberg. 

Über das Anftreten akuter schwerster Leberdegenerationen 
an Tieren mit Eck’scher Fistel bei komplizierender Pan- 
kreasfettgewebsnekrose nebst Bemerkungen über die Be¬ 
ziehungen zwischen Leber und Pankreas. 

Von 

Priv.-Doz. Dr. F. Fischler, 

Assistent der Klinik. 

(Mit Tafel III.) 

Einige Beobachtungen an Lebern von Tieren mit Eck’scher 
Fistel, bei denen zufällig im Anschluß an die Operation Pankreas- 
fettgewebsnekrose auftrat, zeigten so eigenartige Befunde, daß sie 
mir einer genaueren Erörterung wert genug erscheinen. 

Bei der Eck’schen Fistel, deren Ausführung ich etwas modi¬ 
fiziert habe 1 ), wird bekanntlich zwischen Vena portae und Vena 
cava inferior eine Anastomose angelegt und dann die Vena por- 
tarum direkt vor ihrer Einmündung in die Leber unterbunden. 
Die Leber erhält dann ihre Blutversorgung nur noch durch die 
Arteria hepatica und steht somit unter recht unzureichenden Zir¬ 
kulationsverhältnissen. Aber außer einer geringen Atrophie der 
Leberzellen und des Organes im ganzen wurden auch bei Tieren, die 
lange unter solchen Bedingungen lebten, keine wesentlichen . Ano¬ 
malien der Leberstruktur von früheren Autoren mitgeteilt. 2 ) Dies 
verhält sich im großen und ganzen auch so, wenngleich einige 
kleine Veränderungen weiterhin doch auftreten. So findet man eigen¬ 
tümliche Zellen, die Fett führen im Zwischengewebe, das sich etwas 
vermehrt u. dergl. m., worauf an anderer Stelle eingegangen werden 

1) Fischler u. Schröder, Eine einfachere Ausführung der Eck’schen 
Fistel. Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. 61 1909. 

2) Pawlow, Nencki, Hahn, Massen: Die Eck’sche Fistel zwischen der 
unteren Hohlvene etc. Arch. f. experim. Path. u. Pharm. Bd. 32. 
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soll. Bei geeigneter Pflege können Eck’sche Fisteltiere lange Zeit 
sich wohl befinden, ja sogar an Gewicht zunehmen. 

Ein ganz anderes Verhalten zeigen sie aber, wenn bei der 
Operation das Pankreas beschädigt wird, was in meinen Versuchen 
zunächst ganz unabsichtlich geschah. Die Tiere überleben dann 
die Operation nur wenige Tage (höchstens 3) und gehen regel¬ 
mäßig — wenn ich dies nach 12 absolut gleich verlaufenden Fällen 
sagen darf — unter durchaus charakteristischen Erscheinungen zu¬ 
grunde. 

Während Tiere mit Eck’scher Fistel ohne Pankreasläsion nach 
ca. 24 Stunden sich von der Operation meist volkommen erholt 
haben, fällt von vornherein bei solchen mit Pankreasläsion eine 
gewisse Schwäche auf, sie können sich nur auf die Vorderpfoten 
aufrichten und sinken da bald zusammen. Es besteht keine Läh¬ 
mung, wohl aber ein Schwächezustand. Die Nase ist dabei feucht 
und kühl und der Puls meist schon jetzt recht frequent. Nun ent¬ 
wickelt sich oft ganz rapide, meist in 2 mal 24 Std. das charakte¬ 
ristische Bild. Die Tiere verfallen in große Schwäche, bewegen 
sich spontan gar nicht und es tritt jetzt ein komatöser Zustand 
auf, der gelegentlich mit schnarchender Respiration einhergeht 
und von Streckkrämpfen, oder motorischen Reizzuständen der 
Extremitäten unterbrochen wird. In der Regel treten nur wenige 
Krämpfe auf, die öfter mit starkem Würgen, Erbrechen, oder Stuhl¬ 
abgang einhergehen. Der Puls steigt jetzt sehr hoch 160—180, 
ist sehr klein,* (Art. fern.) die Nase bleibt kühl und feucht, die 
Temperatur sinkt (in ano zwischen 36—37°). Gewöhnlich erfolgt 
in einem Krampfanfall der Tod. Je schwerer der Fall ist, d. h. 
je rascher der Tod eintritt, desto weniger ausgeprägt sind moto¬ 
rische Reizzustände. Je verhältnismäßig wohler die Tiere zu An¬ 
fang sind, desto häufiger sind neben den komatösen die Reiz¬ 
zustände. Bei einem Tiere konnte ich auch sensorische Reizungen 
feststellen. Das komatös auf der Seite liegende Tier machte fort¬ 
während in der Luft Tretbewegungen mit allen 4 Pfoten, wie 
wenn es sich in raschem Laufen befände; dazu Heulen und Bellen 
während 24 Stunden; offenbar hatte das Tier die Vorstellung, es 
befände sich im Laufen. Die Pupillenlichtreaktion war erloschen, 
der Hund reagierte nicht auf Anruf, auch nicht auf Kneifen. Die 
Sehnenreflexe waren erhalten, eher gesteigert, dazwischen traten 
Streckkrämpfe und Würgbewegungen auf. Gerade bei diesem 
Tiere sind die charakteristischen Leberatrophien — um dies vor¬ 
auszunehmen — sehr stark (s. Prot., Hund 10). Zweifellos darf 
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man nach dem klinischen Bilde einen sensorischen cerebralen Er* 
regungszustand bei diesem Tiere annehmen. In derselben ausge¬ 
sprochenen Weise habe ich keinen anderen Fall mehr gesehen, 
wohl aber den Tod eines Tieres im ersten Krampfanfall und bei 
anderen auch ohne solche nur im Koma. Die Stärke der Aus¬ 
bildung der cerebralen Erscheinungen scheint also zu wechseln, 
aber nirgends zu fehlen. 

Diesem höchst charakteristischen klinischen Bilde schwerster 
Autointoxikation entspricht nun auch ein eben so wohlcharakte¬ 
risierter anatomischer Befund. 

Ich darf darauf aufmerksam machen, daß der Tod einer Reihe 
von Tieren nach der Anlegung einer Eck’schen Fistel mir vollkommen 
unerklärlich war. Es galt daher eine möglichst genaue Obduktion 
zu machen, um die Ursache zu eruieren. Schon bei der ersten der¬ 
artigen Sektion fiel auf, daß eine geringe Fettgewebsnekrose in 
der Nähe des Pankreas zu finden war. Die Leber schien in den 
ersten 3 Fällen nicht so verändert, daß eine mikroskopische Nach- 
prüfnng nötig gewesen wäre. Auch hier waren zunächst die Pan- 
kreasfettgewebsnekrosen trotz ihrer geringen Ausbildung am auf¬ 
fallendsten. Erst der nächste Fall lenkte meine gesamte Aufmerksam¬ 
keit auf die Leber. Sie war deutlich verkleinert und bot exquisit 
die Farbe einer sehr hochgradigen Fettleber mit einem Stich ins 
Gelb-Grüne dar. Hier war natürlich mikroskopische Untersuchung 
notwendig und sie lieferte das Resultat, das die folgenden 8 Fälle 
bestätigten und ergänzten und worauf sich die nachfolgenden Schil¬ 
derungen stützen. 

Was zunächst das Pankreas angeht, so fand sich in allen Fällen 
eine partielle meist sehr unerhebliche Nekrose dieses Organes und 
ebenfalls nur geringe Nekrosen des anliegenden Fettgewebes. Am 
häufigsten war der Kopf des Pankreas betroffen, der oft mit der 
Anastomosenstelle verklebt war. Doch saßen auch am lienalen und 
duodenalen Ende der Bauchspeicheldrüse Nekroseherde. Eiterungen 
fand ich nie, auch fehlten Zeichen von Peritonitis gänzlich. Die 
Milz war nie geschwollen — eiu feinstes Reagenz darauf, daß trotz 
der abnormen Portaausmündung Stauungen nicht bestanden. Die 
Anastomosenstellen waren alle auch ausreichend groß und gut 
durchgängig, trotzdem in 3 Fällen vitale geringe Thrombenbildung 
sich fand. Daß die Zirkulation dadurch nicht behindert war, ergab 
sich daraus, daß bei Druck auf die Portaläste das Blut leicht in 
die Cava abfloß. 

Am interessantesten waren nun die Lebern. Von etwa nor- 
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maler Größe, vielleicht auch etwas darunter, zeichneten sie sich 
namentlich durch ihre gelblich weiße Farbe aus, die in verein¬ 
zelten Fällen so ausgesprochen war wie bei Lebern von gestopften 
Gänsen. In der Mehrzahl der Fälle war dieser Farbenton aber nur 
zentroacinär ganz deutlich, während die Peripherie sich rötlich ab¬ 
hob. Diese Veränderungen betrafen alle Leberlappen gleichmäßig. 
An den großen Gefäßen sowohl Portal-, wie Lebervenen fällt nichts 
besonderes auf, namentlich keine Gerinnung und auch das Gallen¬ 
gangsystem, wie die Gallenblase und ihr Inhalt ist normal. Er¬ 
weichungen mit Blutung wurden nicht gefunden, aber Blutstauungen 
in einem Fall doch sehr ausgeprägt Stärkere Verwachsungen oder Ver¬ 
klebungen des Organes mit seiner Umgebung bestanden in keinem Fall. 

Mikroskopisch ist das Bild nun ganz besonders typisch (siehe 
Abbild. 1). Die zentral im Acinus gelegenen Stellen mit der eigen¬ 
tümlichen weißlichen Farbe erweisen sich sämtlich als ganz schwere 
akute Degenerationen und Atrophien. Ihre ganz regelmäßig zentro- 
acinäre Anordnung ist höchst auffallend und die einzelnen Acini 
sind oft zu 2 / 8 und mehr also bis auf wenige periphere Reste voll¬ 
kommen zerstört. Die Struktur der Leberbälkchen ist gänzlich 
verwischt. Man glaubt zunächst, daß ein anderes Gewebe an ihre 
Stelle getreten sei. Bei genauerer Analyse entdeckt man die Reste 
der Leberzellen, die gequollen und an Protoplasma vei*armt, fast 
strukturlos geworden sind. Ihre Kerne sind in diesem Gebiete ent¬ 
weder vollkommen geschwunden oder in kleine Partikel zerfallen 
und diffus in den Zellresten verstreut, ein besonders schönes Objekt 
für das Studium von Kerndegenerationen. Karyolysis und Karyo- 
rhexis stehen im Vordergründe, seltener sind pyknotische Er¬ 
scheinungen. Zweifellos besteht um die Vena centralis herum die 
stärkere Degeneration und direkter Schwund der Leberzellen, nach 
der Peripherie hin nimmt beides ab. Gelegentlich ist letztere von 
den degenerierten zentralen Partien durch eine lichte Zone getrennt, 
welche durch besonders stark vakuolisierte Zellen entsteht Peri- 
pherwärts davon folgen verschmälerte Zellindividuen, dann kommt 
die meist nur kleine Reihe normaler Zellen. In den fast gänzlich 
degenerierten Acinis ist die Peripherie von schlauchartig ange¬ 
ordneten Leberzellen gebildet, ein Befund, den ich besonders er¬ 
wähne, da er ein direktes Analogon zu Ausgängen von akuter 
gelber Leberatrophie hat. 

Das Zwischengewebe ist in den hochgradig degenerierten Teilen 
häufig ebenfalls vollkommen zugrunde gegangen. Nur vereinzelte 
Leukocyten zeigen;in ihren gut gestalteten und gut färbbaren Kernen 
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noch die Kriterien der Vitalität. In anderen Fällen ist das intra- 
acinöse Zwischenbindegewebe besser erhalten und zeigt nichts von 
Degeneration. Die Kapillarstruktur ist verwischt, gegen die Peri- 
pherie wird sie deutlicher und die erweiterten Gefäßchen sind dort 
ziemlich regelmäßig stark mit roten Blutkörperchen erfüllt. Stärkere 
reaktive Entzündungserscheinungen treten nicht auf, wie die 
mangelnden Leukocytenanhäufungen beweisen. 

Somit findet sich hier also eine ganz akute schwerste Degene¬ 
ration mit Schwund der Zellelemente in der ganzen Leber in regel¬ 
mäßiger Anordnung. Die Endzustände können durchaus Ähnlich¬ 
keit mit den Endzuständen bei akuter gelber Leberatrophie haben. 

An den Blutgefäßen und Gallenkapillaren sind Besonderheiten 
nicht nachweisbar; letztere zeigen häufig starken Schleimgehalt. 
Icteraspigment sah ich nie. 

Sehr typisch verteilt ist das Fett. Natürlich findet es sich 
überall in den degenerierten Leberpartien oft sehr viel, oft in 
geringerer Menge, aber stets den normalen Zellen gegenüber ver¬ 
mehrt. Überall ist es den Leberzellen oder Zellresten eingelagert 
and an Quantität am bedeutendsten an den Übergangsstellen von 
den normalen zu den degenerierten Leberpartien. In den schwerst 
degenerierten Partien fehlt es häufig. Das Fett lagert in der be¬ 
kannten Weise granulär und tropfig im Zellprotoplasma. 

Was nun die Veränderungen der übrigen Organe angeht, so 
kann ich dem Bekannten über die Degenerationserscheinungen am 
Pankreas und im Fettgewebe nichts hinzufügen und sehe daher 
von genauer Beschreibung ab. In den Nieren fand ich ebenfalls 
häufig schwerere Degerationen, worauf in späterer Zeit eingegangen 
werden soll; eine Eiweißausscheidung im Urin war nicht aufgetreten. 

Nach Bekanntgabe des makroskopischen und mikroskopischen 
Befundes muß man fragen, ob damit eine Erklärungsursache 
für den Tod der Tiere gegeben ist. 

Als konstante Veränderungen fanden sich geringe Pankreas- 
und Fettgewebsnekrose, ferner die Leberveränderungen. Dies wies 
aaf einen inneren Zusammenhang zwischen beiden Prozessen hin 
und ich suchte vor allen Dingen für die Folgezeit jedwede Be¬ 
schädigung des Pankreas bei der Operation zu vermeiden. Es 
mußte entweder eine besondere Empfindlichkeit des Pankreas unter 
diesen Verhältnissen angenommen werden, oder es kamen Wirkungen 
des Pankreas zum Vorschein, die sonst irgendwie paralysiert wurden. 
Da Leberveränderungen und Pankreasfettgewebsnekrose stets gleich¬ 
zeitig beobachtet wurden, so war nicht von vornherein sicher, was 

Deutsche« Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 22 
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als primärer Prozeß anzusehen war. Wahrscheinlicher erschien es 
ja die Leberveränderungen in Abhängigkeit von den Läsionen des 
Pankreas zu bringen, da gerade dann das Eintreten der beschriebenen 
Erscheinungen erwartet werden konnte, wenn bei der Operation 
aus Zufall oder bei unerwartetem Pressen der Tiere das Pankreas 
gedrückt wurde. 

Diese Vorstellungen zu sicheren zu erheben gelang dadurch, 
daß in einer Reihe von 4 Operationen mit denkbarster Sorgfalt 
vermieden wurde das Pankreas in das Operationsfeld zu bringen 
und das Zurückhalten der Intestina ohne jede Gewaltanwendung 
durchzuführen, wonach keine Lebernekrosen auftraten. Weiterhin 
mag an dieser Stelle angeführt werden, daß bei Tieren mit ge¬ 
lungener Eck’scher Fistel, die längere Zeit überlebten und dann 
getötet wurden, oder der bekannten Intoxikation unterlagen (6 Fälle) 
nie Fettgewebsnekrose, oder Überreste davon (Verkalkungen) ge¬ 
funden werden konnte, weder nach kurzer, noch nach langer Zeit 
(2 Tage bis 4 Monate). 1 ) 

Zur weiteren Sicherung des Befundes und aus anderen Gründen 
habe ich Eck’schen Fisteltieren entweder gleichzeitig oder später 
das Pankreas völlig exstirpiert. Die Tiere überleben diesen Ein¬ 
griff nur sehr schwer; ein Tier habe ich aber 5 Tage erhalten 
können. In all diesen Fällen boten die Lebern aber ein ganz 
anderes Bild, nie diese zentrale Nekrose, nie diese schweren akuten 
Degenerationen. 

Wurde dann aber, nachdem mit aller Vorsicht das Pankreas 
bei der Anlegung der Eck’schen Fistel geschont worden war, nur 
kurz durch Quetschung das Drüsengewebe lädiert (2 Fälle), so trat 
der Tod der Versuchstiere unter den charakteristischen Erschei¬ 
nungen und den typischen anatomischen zentralen Leberdegene¬ 
rationen auf. 

Schon aus diesen Tatsachen scheint mir mit größter Wahrschein¬ 
lichkeit hervorzugehen, daß die beschriebenen Leberdegenerations¬ 
erscheinungen durch die Pankreasfettgewebsnekrose bedingt sind. 
Bei der Aussicht auf weitgehende Schlüsse, die mit Konstatierung 
dieser Tatsache möglich werden, erschien mir eine weitere Festi¬ 
gung aber sehr erwünscht. 

Lag wirklich eine Einwirkung von Pankreassaft auf die Leber 
vor, so mußten sich unter Umständen die Enzymwirkungen an den 
Spaltungsprodukten nachweisen lassen, mindestens erschien die 


1) Diese Protokolle sind nicht näher initgeteilt. 
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Möglichkeit ihres Auftretens hier nahegelegt wegen des besonderen 
Verhaltens der anatomischen Veränderungen, die dem Auftreten 
von Fettspaltungskomponenten recht günstig erschienen. Wenn sich 
aber die Wirkung des Steapsins auffinden ließ, so wäre es geradezu 
unlogisch, die Wirkung der anderen Fermente auszuschließen. 

Ich habe früher die Gesetzmäßigkeiten feststellen können*) (am 
Infarktrand), unter denen in der Zelle das Auftreten von Fett¬ 
spaltungskomponenten als Produkt ihrer vitalen Funktion beob¬ 
achtet werden kann. Vorbedingung dafür ist eine mangelhafte 
Zirkulation und hochgradige Schädigung der Zelle. Beide Fak¬ 
toren sind hier vorhanden, dazu noch die eventuelle Wirkung des 
fettspaltenden Fermentes, also ein Überfluß an Spaltungsprodukten. 
In der Tat konnte ich nun in 5 von den Fällen das Auftreten 
von fettsaurem Kalk im Degenerationsbezirk nachweisen, in einigen 
Fällen sehr reichlich, in anderen nur in geringem Grade. 

Die Verteilung des fettsauren Salzes ist eine höchst charakte¬ 
ristische. Wir finden es nur in degenerierenden Zellen (s. Abbild. 
2 und 3) in der Mitte der Acini, also im typischen Degenerations¬ 
bezirk und da in granulärer Anordnung, als Zeichen eines durch 
Zellfunktion gewordenen Zustandes. Die normalen Leberzellen, 
die Gefäße zeigen nichts von diesen Umsetzungen, vielleicht einige 
endotheliale Zellen (Kupfer’sche Sternzellen) und einige Leuko- 
cyten. 

Ich glaube nach diesen Befunden berechtigt zu sein mit Sicher¬ 
heit den Schluß ziehen zu dürfen, daß die Leberdegeneration die 
Folge der Pankreasnekrose ist, da ich in den Lebernekrosen die 
Wirkung wenigstens eines Pankreasfermentes feststellen konnte. 

Eine Diskussion darüber, wie das, oder wohl richtiger die 
Fermente in die Leber gelangen können, dürfte hier am Platze 
sein. Der Blutweg ist verschlossen, die Vena portarum fest unter¬ 
banden. Es bleibt somit nur der Lymphweg. Ich kann mich hier 
anf die Literatur beziehen. Hess 1 2 3 4 * ) schreibt, daß nach Unter¬ 
suchungen von Bartels 8 ) und Maugerets*) das Pankreas durch 
ein ausgedehntes Lymphgefäßnetz mit dem Duodenum, der Leber¬ 
porta usw. verbunden ist. Ihm ist weitaus am wahrscheinlichsten 
der Transport der Fermente auf dem Lymphweg; er will so auch 
Fettnekrosen erklären, die in der Brusthöhle beobachtet wurden. 

1) S. u. Fischler und Groß. 

2) Hess, Grenzgeb. d. Med. u. Chirnr. Bd. 19. 

3) Bartels, s. Hess. 

4) Maugeret, s. Hess. 
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Ich glaube man darf sich der Ansicht von Hess ganz unbedenk¬ 
lich anschließen und meine Befunde als Stütze dieser Ansicht an¬ 
nehmen. 

Weiterhin wird man fragen, warum nicht in jedem Falle von 
Fettgewebsnekrose Fettsäuren, oder ihre Salze in der Leber nach¬ 
weisbar sind. Dazu ist zu bemerken, daß für ihr Auftreten ganz 
besondere Verhältnisse die Voraussetzung sind. Ich habe seinerzeit mit 
Groß 1 ) nachgewiesen, daß Na- und K-Seifeu und freie Fettsäuren 
im Körper normaliter nicht existenzfähig sind und nur unter den 
oben skizzierten Verhältnissen gefunden werden können, aber nicht 
müssen. Danach erübrigt sich auch diese Frage. 

Man kommt nun aber wieder darauf zurück zu fragen, ob die 
Experimente eine Entscheidung darüber gebracht haben, daß das 
Pankreas nach Anlegung einer Eck’schen Fistel als besonders 
empfindlich Läsionen gegenüber anzusehen sei, oder daß unter 
diesen Bedingungen die Wirkungen der austretenden Fermente 
weniger paralysiert werden. Zur Entscheidung kann man hier 
teils die Literatur heranziehen, teils habe ich selbst noch einige 
Experimente ausgeführt. 

Im vorhergehenden wurde ausdrücklich darauf hingewiesen, 
daß die beobachteten Läsionen des Pankreas und die Fettgewebs¬ 
nekrose sehr gering waren. 

Ich habe nun in 3 Experimenten an 2 Tieren ohne Eck’sche 
Fistel das Pankreas dadurch schwer geschädigt, daß ich den Ductus 
Wirsungianus aufsuchte, durchtrennte und frei in die Bauchhöhle 
münden ließ nach dem Vorgang von Guleke. 2 ) Das Tier über¬ 
lebte die Operation 16 Tage und es fanden sich bei der Obduktion 
nur wenige Fettnekrosen entlang dem Pankreas, das aber selbst 
total atrophiert war. Das Tier war sehr abgemagert 

In einem zweiten Fall ging ich in ähnlicher Weise vor, rela- 
parotomierte nach 8 Tagen, stellte geringe Fettgewebsnekrosen fest, 
präparierte dann das ganze duodenale Ende des Pankreas bis zum 
Kopf ab und unterband die Art und Ven. pancreatica. 

Nach 5 Tagen, in denen das Tier recht elend war, wurde es 
durch Chloroform getötet und es ließ sich eine fast völlige Nekrose 
des abpräparierten Pankreasstückes, sowie ausgedehnte Fett¬ 
nekrosen der Umgebung feststellen. 

Die Lebern boten nun in beiden Fällen einen recht inter- 

1) Fischler u. Groß, Zieglers Beiträge Supplement, Festschrift für Ar¬ 
nold. 

2) G ul ecke, Arcli. f. klin. C’hirur. Bd. 85. 
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essanten Befand. Es fehlte vor allem die Nekrose der zentralen 
Partien, doch ließen sich hier ebenfalls zentral gelegene Atrophien 
der Leberzellen deutlich genug konstatieren. Die Zellindividuen 
in der Mitte sind zweifellos verschmälert und einige zeigen leicht 
pyknotische Kernerscheinungen. Fettsäure oder fettsaure Salze 
konnten nicht nachgewiesen werden. Also auch hier, namentlich 
im zweitten Fall deutliche Leberveränderungen, die entschieden an 
die froher beschriebenen erinnern. 

Aber welcher Unterschied im klinischen Bilde, keine Krämpfe, 
kein Coma, keine Reizerscheinungen, aber Brechneigung und Freß- 
unlust und große Schwäche, also auch hier doch noch Anklänge 
an das bekannte Krankheitsbild. Vor allem fällt aber auf, daß 
die Tiere so lange ausgehalten haben. Darin liegt der deutlichste 
Beweis, daß sie weit widerstandsfähiger sind, als die Hunde mit 
Eck’scher Fistel. 

Das ergibt sich auch aus der Literatur. 

Ausgedehnte Tierversuche verdanken wir neuerdings nament¬ 
lich Hess 1 2 3 ), Guleke, v. Bergmann, frühere Oser, Katz 
und Winkler, Truhart u. a. In den meisten dieser Fälle lebten 
die Tiere längere Zeit und nicht selten wird aber von Hunden be¬ 
richtet, daß sie große Schwäche gezeigt hätten und unter „Krampf¬ 
erscheinungen“ gestorben seien. 

Nur selten fanden sich in diesen Fällen Angaben über das 
Verhalten der Leber; Oser berichtet in einigen, sie wäre normal. 

Wiesel*) hat aus der Literatur die Fälle mit Leberverände- 
rangen zusammengestellt und kommt zum Resultate, daß bis 1902 
genauere mikroskopische Untersuchungen überhaupt nicht vorliegen. 
Nun berichtet Marx 8 ), weiter Rautenberg 4 ) über Leberver¬ 
änderungen. Marx fand mikroskopisch das Bild einer hoch¬ 
gradigen parenchymatösen Hepatitis. „An vielen Stellen sind die 
Zellen schlecht abgegrenzt ... die Kerne sind sehr schlecht färb¬ 
bar .. . oft ist die Kernfärbung vollständig verloren gegangen ... 
meist ist die Architektur des Lebergewebes verloren gegangen.“ In 
einem zweiten Fall ist die Nekrose ausgesprochener, direkt herdweise, 
wie infarktähnlich. Rautenberg fand Thrombose von Pfortader¬ 
ästen. gequollene und in ihren Grenzen verschwommene Epithelzellen. 

1) Hess und folgende s. bei Hess, Grenzgebiete der Med. n. Chirurg. 
Bd. 19. 

2) Wiesel, Mitteil, ans d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. lö. 

3) Marx, Virch. Arch. 169. 

4) Hantenberg, Mitteil, ans d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. lö. 
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Wiesel, unter Kretz arbeitend, selbst berichtet über Fälle, 
bei denen bei dem zweiten die zentrale Fettdegeneration hervor¬ 
gehoben und direkt zentrale Nekrose angenommen wird. Sein 
Resumä ist, daß „an der Leber bei multipler Fettgewebsnekrose des 
Pankreas . . . Veränderungen konstatiert werden konnten, denen 
man einen ursächlichen Zusammenhang mit der Pankreaserkran¬ 
kung nicht absprechen kann“. 

Ganz neuerdings hat Elösser 1 2 3 ) eine Zusammenstellung der 
Pankreasfettgewebsnekrosen der Heidelberger chirurgischen Klinik 
gemacht uud dabei tunlichst auch die Leber berücksichtigt. Er 
kommt zum Schlüsse, daß kaum ein Fall vorliegt, in dem nicht 
ausgedehntere Leberveränderungen gefunden wurden. 

Zu erwähnen wären auch noch Arbeiten von Berner,*) 
Müller, 8 ) Payr-Martina 4 * ) und Rudolph, 6 ) die alle Leber¬ 
veränderungen fanden. Namentlich auf die Arbeit der letzteren 
muß ich noch genauer eingehen. 

Aus diesen Ausführungen geht m. E. deutlich hervor, daß erst 
in der neuesten Zeit auf die lieber etwas mehr geachtet wird, aber 
anscheinend noch nicht genug. 

Eine exakte Erklärung der Todesursache bei der akuten 
Pankreasfettgewebsnekrose steht auch heute noch aus. Namentlich 
zwei Ansichten sind es zurzeit, die miteinander ringen, die Er¬ 
klärung von v. Bergmann und Guleke, Vergiftung des Körpere 
durch Pankreasvergiftung, und die von Hess, Vergiftung des 
Körpers durch die Spaltungsprodukte des Steapsins, die Seifen. 

Aus meinen Untersuchungen geht nun unmittelbar hervor, daß 
die Leber offenbar eine eminent wichtige Rolle bei dem Krank¬ 
heitsprozeß spielt. Ist sie in ihrer Funktion verändert (Eck’sche 
Fistel), ich will — sit venia verbo — sagen in ihrer Vitalität 
herabgesetzt, so sehen wir, daß die geringste Pankreasläsion genügt, 
um die schwersten Degenerationsprozesse in ihr auszulösen. Hin¬ 
gegen sehen wir bei unveränderten Zirkulationsverhältnissen der 
Leber eine viel größere Widerstandsfähigkeit der Tiere, wie dies 
aus meinen Versuchen und aus der Literatur klar hervorgeht. 
Weiterhin findet man aber auch hierbei in der Leber Verände- 


1) Elösser, Mitteil, aus d. Grenzgeb. d. Med. u. Chirurg. Bd. 18. 

2) Berner, Virch. Arch. 187. 

3) Müller, Inaug.-Diss. Würzburg 1908. 

4) Payr-Martina, Deutsch. Arch. f. Chirurg. Bd. 83. 

o) Rudolph, Deutsch. Arch. f. kliu. Med. 1906 Bd.87. 
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rangen namentlich degenerativer Natur, wie menschliche und 
tierische Beobachtungen überzeugend dartun. 

Einen Punkt, den ich schon oben betont habe, möchte ich hier 
nun besonders heranziehen, d. i. die Geringfügigkeit der Nekrosen. 
Es wird außerordentlich schwer sein anzunehmen, daß aus relativ 
so kleinen Partien eine tödliche Dosis Trypsin resorbiert wird, 
resp. abgeschieden werden kann. Guleke und v. Bergmann 
konnten erst nach intraperitonealer Injektion von 3 g Trypsin 
Grübler den Tod ihrer Versuchstiere erzielen (Hess). Für einen 
10 kg schweren Hund berechnet Hess 2 g Seife als tödliche Dosis. 
Das ist vielleicht zu niedrig gegriffen. Für Kaninchen ist 0,25 g 
pro Kilo eine intravenös eben noch ertragene Dosis. Also auch 
hier müßten die Umsetzungen erheblich sein. 

Man kann sich nach diesen Überlegungen der Ansicht von Hess 
sehr wohl anschließen, der sagt, daß das hypothetische Gift nicht 
in den Fermenten selbst, sondern „in den unter abnormen Be¬ 
dingungen entstehenden Beaktionsproduktien der Fermente* zu 
suchen sei. Hess betont aber wohl zu einseitig die Seifen. Das 
Steapsin als spezifisch wirksames Ferment kann nur auf das Fett 
wirken. Wir sehen aber doch greifbar an den Nekrosen der Zellen 
die Wirkung auf Eiweiß, warum dann das Trypsin resp. die Pankreas¬ 
giftwirkung ausschalten! Das betont v. Bergmann 1 ) Hess gegen¬ 
über auch neuerdings durchaus mit Recht. 

Alle freiwerdenden Fermente resp. Gifte wirken und gelangen 
nach der anatomischen Anordnung hauptsächlich auch in die Leber. 
Dort wirken sie nun auf das Parenchym ein, was vom Steapsin direkt 
sichtbar gemacht werden kann. Und nur so ist es verständlich, daß 
auch durch sehr geringe Mengen von Fermenten die de- 
letärsten Folgen hervorgebracht werden, da sie ja große Um¬ 
setzungen verursachen können. Diese Abbau- und Reaktions¬ 
produkte gelangen so in genügender Menge ins Blut und machen die 
charakteristischen Erscheinungen. Denn was wir klinisch sahen, das 
Coraa, die sensiblen und motorischen Reizungen, die schnarchende 
Respiration, dies alles erinnert doch in so exquisiter Weise an das 
klinische Bild der akuten gelben Leberatrophie — den Typus der Ab¬ 
bauintoxikation — daß es mir alsein Fehler erscheint diese Parallele 
nicht zu ziehen. Ich bin weit davon entfernt beide Prozesse zu 
identifizieren, dazu sind sie anatomisch zu different, doch ist die 
Auffassung der fermentativen Natur des Abbaues bei akuter gelber 

1) v. Bergmann u. Guleke, Münchener med. Wochenschr. 1910 Nr. 32 
nnd Wiesbadener Kongreß 1910 s. Verhandl. desselben (Anmerk. b. d. Korrekt.). 
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Leberatrophie ja nicht gerade neu und nichts weniger wie unwahr¬ 
scheinlich (Quincke). 

Die Lebern der Hunde mit Eck’scher Fistel sind solchen Ein¬ 
wirkungen aber in ganz besonderer Weise preisgegeben. Die ver¬ 
langsamte und mangelhafte Blutbewegung schafft die auf dem 
Lymphwege hereingelangenden Fermente nicht rasch weg; des¬ 
wegen kommen sie in den zentralen sich stauenden Gebieten ganz 
besonders zur Wirkung — so etwa möchte ich eine Erklärung 
für die typische zentrale Anordnung der Degeneration zu finden 
versuchen. Weiter muß man daran denken, daß die Peripherie ja 
noch etwas Blut von den Arterien bekommt iind somit unter 
günstigeren Blutversorgungsverhältnissen steht, also widerstands¬ 
fähiger ist Gerade die Vorstellung größerer Resistenz, die man doch 
unmittelbar aus dem Ausfall der Experimente folgern muß, läßt 
die Annahme einer besonderen Funktion der Leber den 
Fermenten gegenüber ungezwungen zu. Es wurde oben ausführlich 
gezeigt, daß die in ihren Zirkulationsverhältnissen unveränderte Leber 
mit viel größeren Mengen von Ferment fertig wird, denn die Tiere 
sterben später, obwohl die Fettnekrosen viel ausgedehnter sind. 
Die Lebern sind aber ebenfalls deutlich und ähnlich verändert und 
aus der Literatur geht hervor, daß da, wo danach gesucht wird, 
offenbar stets Leberveränderungen konstatiert werden können 
(Elösser). Die Annahme, daß die Leber eine gewisse Menge 
Ferment zerstören und unschädlich machen kann, dürfte danach 
nicht zu gewagt erscheinen. Die geschädigte Leber (durch die 
Eck’sche Fistel) wird aber von vornherein nicht mehr damit fertig 
und der Autointoxikation durch die unter der ungehinderten 
Wirkung der Fermente entstehenden Zerfallsprodukte ist Tür und 
Tor geöffnet. 

Ich bin mir wohl bewußt, daß dies nur ein Erklärungsversuch 
sein kann und keine strenge Beweisführung. Immerhin steht fest, 
daß die Schutzwirkung der Leber bei der Pankreasfettgewebs- 
nekrose bisher unbekannt war, ebenso wie ihre charakteristische 
morphologische Veränderung, die sie dabei erfährt, und auch nur 
durch den günstigen Zufall gefunden werden konnte, daß ich zurzeit 
gerade mit Experimenten am Eck’schen Fistelhunde beschäftigt bin. 

Eine willkommene Unterstützung für diese Deutung meiner 
Versuche bietet die Literatur. Rudolph konnte einen höchst 
interessanten Fall von Leberdegeneration bei Pankreasnekrose 
beschreiben und führt sie vermutungsweise auf Fermenteinwirkung 
zurück und schreibt: „Mit dem Pfortaderblut konnten solche Fer- 
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mente (Pankreasfermente) in die Leber gelangen und hier ihre 
eiweißlösende Wirkung entfalten und die Nekroseherde hervor¬ 
bringen“ usw. 

Payr und Martina injizierten sehr zerkleinertes Pankreas¬ 
gewebe in die Blutbahn und konnten so embolische Fettgewebs- 
nekrosen erzeugen. Auch in der Leber traten „in der Peripherie 
und im Zentrum verschieden große herdförmige schwere Verände¬ 
rungen auf in Form undeutlicher oder fehlender Acinuszeichnung“. 
Einen Teil der Veränderungen führen sie auf direkte Embolie 
zurück; „der größte Teil der Veränderungen dürfte allerdings 
durch die mit dem Blute in die Leber gelangenden Pankreasfermente 
verursacht sein.“ 

Endlich hat Berner auch in Fettzellen der Leber bei Pan- 
kreasfettgewebsnekrosen Kristalle gesehen, die er als kristallisierte 
Fettsäure anspricht 

Damit sind die Hinweise einer Einwirkung der Fermente auf 
die Leber keineswegs erschöpft, denn ich 1 ) beobachtete schon früher, 
daß bei schweren Phosphorvergiftungen in der Galle ein Ferment 
auftritt, was tryptischen Charakter hat. Leider ist es mir trotz vieler 
Bemühungen nicht gelungen, das Auftreten des Fermentes regel¬ 
mäßig hervorzurufen; die Pankreasvergiftung muß sehr schwer sein 
und die Tiere gehen zu leicht dabei ein. Überdies wird die Galle¬ 
produktion unter diesen Verhältnissen gering. Schon damals lag 
mir der Gedanke nahe, daß die Leber normalerweise Ferment zer¬ 
stört und daß die deletäre Phosphorwirkung nichts anderes ist als 
ein ungehinderter Angriff der resorbierten Fermente auf die Leber. 
Hier begegnen sich ganz ähnliche Vorstellungen wie sie oben ent¬ 
wickelt wurden. 

Diese Hinweise sollen weiter verfolgt werden und ich hoffe in 
Bälde dazu berichten zu können. 

Die Ergebnisse dieser Untersuchung lassen sich kurz formuliert 
vielleicht so zusammenfassen: 

1. Bei Hunden mit Eck’scher Fistel bedingt schon eine sehr 
geringe komplizierende Fettgewebsnekrose den Tod, der klinisch 
unter dem Bilde des Comas mit gelegentlichen cerebralen Beiz¬ 
zuständen auftritt und wobei sich als morphologisches Substrat regel¬ 
mäßig eine akute hochgradige zentroacinöse Degeneration, Nekrose 
und Atrophie der Leber findet. 


1) Fischler, Hab.-Schrift Heidelberg 1906. Das Urobilin und seine klin. 
Bedeutung. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



342 


Fischler 


2. Unter den genannten Bedingungen muß man daher eine 
abnorm verminderte Widerstandsfähigkeit der Leber annehmen, 
welche ihre wahrscheinlichste Deutung durch die ungehemmten 
Einwirkungen der freigewordenen Pankreasfermente auf das Organ 
findet, wodurch der Tod der Tiere veranlaßt wird. 

3. Daß tatsächlich fermentative Wirkungen vorliegen ergibt 
sich aus dem Nachweis von Fettsäurekomponenten in den Nekrose¬ 
bezirken der Leber als Ausdruck der Steapsineinwirkung; die Ab¬ 
hängigkeit vom Pankreas aber daraus, daß bei möglichster Schonung 
dieser Drüse die Leber-Nekrosen und -Degenerationen vermieden 
werden können. 

4. Es besteht auch auf die normale Leber eine bislang viel¬ 
leicht unterschätzte Einwirkung der Pankreasfettgewebsnekrose, da 
sich bei ihr offenbar regelmäßig Degenerationszustände der Leber 
finden lassen. 

5. Der Vergleich des Verlaufs der Fettgewebsnekrose bei nor¬ 
maler und bei veränderter Leber ergibt eine bisher unbekannte 
ausschlaggebende Rolle dieses Organes darauf, die ungezwungen 
auf eine besondere bisher unbekannte Funktion, näm¬ 
lich eine Fermentzerstörung der Leber bezogen werden darf, die 
sich auch sonst noch stützen läßt, und deren Versagen eine Erklä¬ 
rung für den nach Pankreasfettgewebsnekrose eintretenden Tod ab¬ 
zugeben geeignet erscheint. 

Protokolle und Belege (im Auszug): 

Hund I. Operation: 20. November 1909. Typische Eck’sche 
Fistel, Operation gelingt gut. 21. November Tier comatös. 22. No¬ 
vember Tier tot im Käfig, noch warm. 

Obduktion: Gute Fistelbildung, keine Gerinnung und Thrombosen, 
keine Blutungen. Am Pankreaskopf vereinzelte Fettnekrosen. 

Hund II. Operation: 25. November 1909. Eck’sche Fistel ge¬ 
lingt gut. 26. November Tier nicht erholt, richtet sich nur auf die 
Vorderpfoten auf, mittags Coma, gegen Abend Tod unter Erbrechen, 
Stuhlabgang und Streckkrämpfen. 

Obduktion: Korrekte Ausführung der Operation. Keine Blutung. Am 
Pankreaskopf Fettnekrosen, geringe Eiterung an einer Stelle, keine 
Zeichen von Peritonitis. Milz nicht geschwollen, Leber etwas fettig de¬ 
generiert. 

Hund III. Operation: 4. Januar 1910. Eck’sche Fistel. Schwere 
Operation, lange Dauer, tiefer Thorax, schlechte Narkose. 5. Januar 
Tier komatös, stirbt am Abend unter Streckkrämpfen. 

Obduktion: Gute Eck’sche Fistel, Milz nicht geschwollen, kein 
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Zeichen von Peritonitis. Am duodenalen Abschnitt des Pankreas einige 
Fettgewebsnekrosen. 

Hund IV. Weißer junger Schnauzer. Operation: 9. Februar 1910. 
Operation von vornherein erschwert, weil die Vena portarnm beim Um* 
führen der Ligatur durch, den Aneurysmahaken verletzt wird. Stillung 
der Blutung gelingt durch starke Tamponade. Eck’sche Fistel gelingt 
gut. Blutung steht. 

10. Februar Tier ziemlich wohl, schwach, etwas Erbrechen, gegen 
Abend große Schwäche, leicht comatöser Zustand. 

11. Februar Tier in der Frühe tot, noch warm, keine Totenstarre. 
In der Bauchhöhle etwas hämorrhagisches Serum, Blutung in das große 
Netz, das ca. eigroß verklumpt ist. Adhäsionen zwischen der Leber 
und der Anastomosengegend. Der diesen Teilen anliegende Pankreas¬ 
abschnitt zeigt typische Pankreasfettgewebsnekrose, das umliegende Fett 
ist nekrotisch. Die AnastomoBe ist gut durchgängig. Die Vena por- 
tarum ist z. T. durchbohrt (Aneurysmahaken). 

Die Leber ist s e h r merkwürdig, deutlich verkleinert, absolut zitronen¬ 
gelb, offenbar stark verfettet, namentlich zentral. Die Milz ist nicht 
vergrößert. 

Anatomische Diagnose: Akute gelbe Leberatrophie?? mit 
Pankreasnekrose. 

Mikroskopisch sehr starke zentrale Nekrosen und Atrophien in der 
Leber, Verfettung, keine Fettsäurekomponenten. 

Hund V. Operation: 1. März 1910. Großer Leonberger. Ope¬ 
ration recht schwer durch fortwährendes Andringen der Intestina. Starker 
Druck auf Leber und Pankreas. Fistel gelingt gut. 

2. März Tier merkwürdig wohl. Gegen Abend Schwäche und Coma. 

3. März Tier tot im Käfig, noch warm, Überreste von starkem Er¬ 
brechen von bluthaltigen Massen, blutiger Stuhl. 

Obduktion: Leber etwas vergrößert, ganz gelb, fettig degeneriert, 
ganz wie akute gelbe im Anfangsstadium. Am Pankreas und im Mes¬ 
enterium mehrere kleine klumpige und Btreifige Fettgewebsnekrosen. Im 
Omentum minus eine Flüssigkeit, die wie verdaut aussieht, Milz klein, 
keine Infektion. 

Mikroskopisch hochgradigste fettige Degeneration der zentralen 
Leberpartien, Nekrosen, Atrophien. In einzelnen nekrotischen Leber- 
zellen fettsaures Ca. in granulärer Anordnung. 

Hund VI. Operation: 17. März. Eck’sche Fistel gelingt gut. 
18. März Tier nicht erholt, schwach, erbricht Coma, wiederholte Streck¬ 
krämpfe. 19. März Exitus in einem Krampfanfall. 

Obduktion: Pankreasfettgewebsnekrose gering, aber sehr stark ver¬ 
fettete Leber, Blutungen im Netz, Fettgewebsnekrosen im Mesenterium 
gering. 

Mikroskopisch typische zentrale Atrophie und Degenerationen in 
der Leber, keine Fettsäure nachweisbar. 

Hund VH. Schäferhund, schönes Exemplar. Anlegung der Eck- 
schen Fistel durch Herrn Dr. Mich and (unter meiner Assistenz). Fistel 
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gelingt aasgezeichnet. Operation: 21. März. 22. März Tier bis auf ge* 
ringe Schwäche der hinteren Extremitäten wohl. 23. März mittags 
12 Uhr nach Verbandswechsel plötzlich Coma, Krampfanfall, Erbrechen, 
Stahlentleerung and Tod. 

Obdaktion ergiebt: Ausgedehnte Pankreas* und geringe Fettgewebs- 
nekrosen, Leber zentral stark verfettet, weißgelb, Milz in ihrer vorderen 
Hälfte etwas geschwollen, Blatang im Netz. 

Mikroskopisch starke zentrale Atrophie und Degeneration, wohl* 
erhaltene periphere Leberzellenpartien (s. Abbild, auf Tafel 111). 

Sehr viele zentroacinär in Leberzellen granulär angeordnete Par- 
tickelchen von fettsaarem Calcium (s. Abbild, auf Tafel III). 

Hund VIII. Dackel. Operation: 24. März. Tod 26. März 1910. 
Erkrankt unter den typischen Erscheinungen Coma, Schwäche, häufige 
tonische, klonische Krämpfe. Tod im Coma. 

Obduktion: Geringe Pankreasfettgewebsnekrose, typische Leberver- 
änderungen, zentrale Degenerationen, an vereinzelten Stellen in der Leber 
b ehr deutliche granuläre Fettsäure in den Leberzellen. 

Hund IX. Schnauzer. Anlegung der Eck’schen Fistel 4. April 
1910 unter denkbarer Schonung des Pankreas. Fistel gelingt gut, das 
Pankreas wird am Schluß der Operation manuell gequetscht. 

5. April Tier sehr schwach, Coma, erleidet direkte allgemeine 
flüchtige klonische Krämpfe. Temperatur 36,2 0 in Ano. Stirbt im 
Coma. 

Obduktion: Typische Fettgewebsnekrose gering am Pankreaskopf 
und am duodenalen Ende (Quetschungsstellen). 

Leber typisch zentral degeneriert, nur wenige Zellen zentral gelegen 
enthalten fettsaures Ca. 

Hund X. Operation eines Wolfshundes am 26. April 1910. Ope¬ 
ration sehr schwer, Ligatur um die Pfortader nur mit der größten 
Schwierigkeit. Dabei sichere Verletzung des Pankreas durch den 
Aneurysmahaken. Operation sonst geglückt. 27. April Tier recht wohl, 
richtet sich sogar auf, hohe Pulsfrequenz 140. 

28. April Tier erbricht, dann Coma, reaktionslose Pupillen, Un¬ 
empfindlichkeit auf Anruf, Kneifen. Jetzt andauerndes Bellen und Heulen, 
lautes Kläffen, liegt auf der Seite, macht fortwährende Tretbewegungen 
mit allen 4 Extremitäten, zeigt exquisit manischen Erregungszustand. 
Tod im Coma. 

Obduktion: Am Pankreas und im Mesenterium wenige aber aus¬ 
gesprochene, meist streifig angeordnete Fettnekrosen. Leber klein, zen¬ 
tral stark verändert, mikroskopisch sehr hochgradige Degeneration und 
Atrophie. Nur am Bande der Acini ganz vereinzelte schlauchartig an¬ 
geordnete Leberzellen, die wie tubuläre Drüsen aussehen. 

Abscheidung von fettsaurem Calcium in einigen besser erhaltenen 
Teilen der Leber, ganz fleckweise, granulär in den Leberzellenresten 
liegend. 

Hund XI. Operation: 1. Juni. Fox in gutem Ernährungszustand. 
Anlegung der Eck’schen Fistel, Pankreas möglichst geschont, dann Auf¬ 
suchung des Ductus Wirsungiamus und Durchtrennung desselben. 2. Juni 
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das Tier wohl, stellt sich aber nicht auf, mittags Coma, schlechte Pu- 
pillenlichtreation 36,2 °. 26 8tunden nach der Operation schon Exitus 

im Coma, Krämpfe traten nicht auf. 

Obduktion: Ausgedehnte Pankreasfettgewebsnekrose, Anastomose gut, 
keine Peritonitis. Leber klein, ganz verfettet, Vene trüb, Milz am ab* 
dominalen Ende etwas geschwollen. Urin reduziert nicht, enthält kein 
Tyrosin, keine Säuren. 

Leber schon jetzt teilweise mit ganz typischen frischen zentralen 
Degenerationsersoheinungen. 

Hund XII. Schöner Wolfshund. Operation: 11. Juni abends, 
recht schwer wegen großen Tiefendurchmessers des Thorax. Anlegung 
der Ligatur um die Vena portarum sehr schwierig. Dabei Druck auf 
den Pankreaskopf. 12. Juni Tier wohl, aber schwach. 13. Juni Tier 
früh tot. Noch etwas warm; ca. 30—36 Stunden gelebt. 

Obduktion: Geringe Pankreasfettgewebsnekrose am Kopf der Drüse. 
Leber typisch gelblich. Anastomose gut, keine Milzschwellung. 

Mikroskopisch typisch zentrale Degeneration in geringer Ausdeh¬ 
nung. Sehr schöne Kernauflösungsbilder. Keine Fettsäurekomponenten. 


Tiere ohne Eck’sche Fistel. 

Hund I. Kräftiger rothariger Mischling. Operation: 20. Mai. 
Hervorziehung des Duodenums, Aufsuchung des Pankreashauptganges. 
Unterbindung gegen den Darm, das zentrale Ende frei in die Bauch¬ 
höhle. Der duodenale Anteil des Pankreas ist auf ca. 3 cm vom Darm 
lospräpariert. 

In den nächsten Tagen ist das Tier unwohl, wiederholt leichtes 
Erbrechen, trotz vorsichtiger Milchdarreichung. Am 26. Juni Tier wohler, 
Übergang zu gemischter Nahrung, auch Fleisch. Tier wohler. Am 
30. Mai wieder Erbrechen, Tier magert ab. In der ganzen Zeit ist der 
Urin frei von Zucker, Albumen und Säuren. 

Am 4. Juni Tier sehr schwach, verweigert die Nahrung. Am 
5. Juni stirbt es an Schwäche. 

Obduktion: Fast totale Nekrose und hochgradige Atrophie des Pan¬ 
kreas. der abgelöste Teil hat sich dem Darm wieder gut angelegt. In 
der Umgebung des Pankreas wenige streifige Fettgewebsnekrosen. Leber 
verkleinert, etwas icterisch, Milz o. B., Peritoneum frei. 

Mikroskopisch: Deutliche Nekrose des Pankreas. Die Leber ist 
atrophisch, im Zentrum sind die Zellbalken verschmälert, wie in die 
Länge gezogen, die Kerne dieser Teile zeigen deutlich pyknotische Er¬ 
scheinungen, Fett fehlt, Fettsäure desgleichen. Die Kapillaren sind 
hyperämisch. 

Also auch hier eine deutlich zentral sitzende Degeneration. 

Hund II: Kleiner, kräftiger Schnauzer. Operation: 10. Juli 1910. 
Hervorziehung des Duodenums, Aufsuchung des Pankreashauptganges und 
Durchschneidung desselben. Ablösung des Pankreas auf die Strecke von 
2—3 cm vom Duodenum. Keposition. In den nächsten Tagen zeigt 
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der Hund geringe Freßluft und nimmt ab. 17. Juli Relaparotoraie. Das 
Pankreas bat sich dem Duodenum wieder angelegt, nur vereinzelte Ne- 
kroseberdchen. Nun wird das Pankreas bis zum Hopf abgelöst, die 
großen Gefäße unterbunden und die Drüse manuell gequetscht. Reposition. 
Die Leber stark hyperämisch, sonst kein Befund. Am nächsten Tage 
ist das Tier schwach, kein Erbrechen, kalte Nase. Am 3. Tage nach 
der II. Operation Erbrechen, große Schwäche, keine Temperatur. Am 
4. und 5. Tage dasselbe Verhalten, kein Coma. Tier wird abends 
mit Chloroform getötet, da die Gefahr bestand, daß es in der Nacht 
eingeht. 

Obduktion: Ausgedehnte Pankreasfettgewebsnekrose am Kopf, dem 
duodenalen Abschnitt und anliegendem Fettgewebe. Keine Peritonitis. 
Abgesackter Absceß in den Bauchdecken. Die Leber hyperämisch, im 
Zentrum etwas gelblich. Milz nicht geschwollen. 

Mikroskopisch: Die Leber zeigt wiederum im Zentrum starke Ver¬ 
schmälerung der Zellbalken, sie sehen wie ausgezogen aus, die Zell¬ 
kerne verkleinert und stark dunkel sich färbend. Die Blutkapillaren 
hyperämisch. Es besteht geringe zentrale Verfettung, keine Fettsäure 
oder deren Salze. 


Erklärung der Abbildnngen anf Tafel III. 

Fig. 1. Starke zentroacinäre Degeneration und Atrophie (a), peripher wohl¬ 
erhaltene Partien (b) in der Leber bei Eck’scher Fistel und Pankreasfettgewebs¬ 
nekrose. 

Fig. 2. Fettsäurefärbung (F i 8 c h 1 e r). *) Nur im zentroacinären Degenerations¬ 
bezirk (a) viele fettsaures Calcium führende (schwarz gefärbte) Zellen. Erhaltene 
periphere Partien (b). 

Fig. 3. Fettsäurefärbunjr. Starke Vergrößerung desselben Schnittes wie 
Fig. 2. Die fettsäurehaltigen Zellen zeigen granuläre schwarze Körnchen von 
fettsanrem Kalk (a). 


1) Fischler, Zentralbl. für allg. Path. u. path. Anatomie Bd. 15, 1904. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Deutsches Archiv f. klinische Medizin lOO.Bd 


Tafel 111 




lejÄc. 

mvk 

lopti? 

etikif 

Am ä e 
A sii 

lüfB 

Tiff ä 
a mir 


istüi 
Ke»:- 
r bpff 


Dtra* 
et ffi. * 
Die 

r , ß£- 




!te 

iß: 


Fischler. 

Digitized by 


Google 


Verlag von F.C.W. Vogel inLeipzig. 


LitK Anst v J ohanne s Arndt , Je na 

ÜngiraaTfrcm 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 







Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Ans der II. med. Klinik in München. 

Über die Anspanuungszeit des Herzens. 

Von 

G. Canby Robinson, M.-D., and George Draper, M.-D., 

Philadelphia. New-York. 

(Mit 21 Abbildungen.) 

Die Anspannnngszeit („Präsphygmische Periode“, „Verschluß¬ 
zeit“ von Martins; „Latenzdauer der Pulskurve“ von Edgren) 
stellt die Zeit dar zwischen dem Beginn der Ventrikelsystole und 
der Öffnung der Aortenklappen. Die Bestimmmung dieses Zeit¬ 
raumes am gesunden und kranken Herzen ist der Zweck dieser 
Arbeit. 

Riv6 war der erste, welcher die Anspannungszeit beim 
Menschen gemessen hat. Nach ihm haben noch verschiedene andere 
Autoren dieselbe Frage bearbeitet; die beifolgende Tabelle I gibt 
eine Übersicht über ihre Resultate und die angewandte Methode. 
Die auffallenden Verschiedenheiten beruhen zweifellos auf den 
technischen Fehlerquellen, die allen Methoden anhaften und aus¬ 
führlicher von uns in „The Archives of Internal Medicine“ erörtert 
werden sollen. 

Die vorliegende Arbeit gründet sich auf die Beobachtung von 
ungefähr 60 Patienten, von denen zwischen 600 —700 Aufnahmen 
gemacht wurden. Über 500 dieser Kurven wurden sorgfältig ge¬ 
messen, aber nur etwa 200 völlig einwandfreie Kurven von 20 
dieser 60 Patienten wurden als Grundlage für unsere Berechnungen 
verwendet. Wir gingen so vor, daß wir von jedem Patienten mit 
dem Jaquet'sehen Sphygmokardiographen Kurven aufnahmen 
vom Herzstoß, von der A. Carotis, brachialis und radialis. Aus der 
Differenz zwischen dem Auftreten des Brachialis- und Radialis- 
pulses und der Entfernung zwischen den beiden Aufnahmepunkten 
wurde in jedem Falle die Fortpflanzungsgeschwindigkeit des 
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Arterienpulses berechnet. Aus dieser Geschwindigkeit wurde dann 
die Zeit berechnet, in der die Pulswelle den Weg von den Aorten¬ 
klappen (gemessen vom 2. linken Interkostalraum aus) bis zum Auf¬ 
nahmepunkt an der Carotis (S—C-Zeit) zurücklegte. Wenn auch 
die Fortpflanzungsgeschwindigkeit in Aorta und Carotis nicht ganz 
mit der in der A. bracchialis übereinstimmen wird, so sind die in 
Betracht kommenden Zeitdifferenzen doch so gering, daß sie für 
unsere Zwecke vernachlässigt werden konnten. Bezeichnete man 
die Zeit vom Beginn des Herzstoßes bis zum Carotispuls als Vs—C- 
Zeit, so wurde die Anspannungszeit gefunden durch Subtraktion 
der S—C-Zeit (VsC—SC). Zur Kontrolle wurde stets auch die 
Vs—A. radialis-Differenz bestimmt; für die Deutung des Kardio¬ 
gramms in zweifelhaften Fällen die Jugulariskurve herangezogen. 

In der Theorie ist diese Methode einfach, aber sie enthält 
doch manche Ungenauigkeiten und technische Schwierigkeiten, so daß 
endgültig nur Fälle bewertet werden konnten, bei denen wiederholte 
Aufnahmen übereinstimmende Resultate ergaben. Eine detaillierte Er¬ 
örterung der Fehlerquellen wird an anderem Orte gegeben werden. 

Besonders wichtig ist, wie Fr. Müller schon hervorgehoben 
hat, daß nur bei einer deutlichen Vorliofswelle (As) im Kardiogramm 
dessen Fußpunkt zuverlässig ist. Ausnahmen von dieser Regel finden 
sich in Fällen von Vorhofslähmung und bei dissoziierter Vorhofs¬ 
und Ventrikeltätigkeit. 

Die As-Welle des Kardiogramms kann in der Form und in ihrer 
Stellung zu der Vs-Welle auch bei regelmäßiger Herztätigkeit erheb¬ 
lich variieren. Wenckebach meint, daß eine positive As als Puls¬ 
welle, eine negative As als Ausdruck der durch die Vorhofskontraktion 
bewirkten Lageveränderung des Herzens aufzufassen sei. Diese beiden 
Erscheinungen sind oft kombiniert, derart, daß die negative Phase 
— meist nur angedeutet — der positiven vorausgeht (Kurve 3). 
So wird die kurze Dauer der As-Welle in vielen Kardiogrammen 
erklärlich, und die Beobachtung, daß die As-Welle des Venenpulses 



Kurve 1. Kurven von beiden Radialarterien: die rechte mit Luftübertragung, 
die linke mit Federübertragung aufgenommen. Koinzidenz der Fußpunkte. 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 23 
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Kurve 2. Kurven von der A. brachialis u. radialis. 


gleichzeitig oder vor der As-Welle des 
Kardiogramms einsetzt, nämlich wenn 
nur der positive Teil der Welle zum 
Ausdruck kommt. Die As-Welle ist 
in manchen Fällen deutlich von der 
Vs-Welle getrennt (Kurve 4), in an¬ 
deren liegt sie im aufsteigenden 
Schenkel des Kardiogramms und mas¬ 
kiert den Beginn der Ventrikelsystole 
(Kurve 5). So gehen bei einigen 
von Erlanger’s (20) Aufnahmen des 
freigelegten Herzens die As- und die 
Vs-Welle beinahe ineinander über und 
bilden fast eine ununterbrochen auf¬ 
steigende Linie. Es kann deshalb 



Kurve 4. As-Welle deutlich abgesetzt von der Vs-Welle, Pulsus bigeminus: 

Vs-C<Vsi—Ci! (Fall 8). 


Kurve 5. Hochstehende As-Welle (Fall 3). 




Kurve 3. | As-Welle des Kardio- 

S rammes. Der erste Teil negativ, 
er zweite positiv. J - Well e gl eich¬ 
zeitig mit der J-Welle der Ju- 
gularknrve (Fall 21). 
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unter Umständen Vorkommen, wie Erlanger (20) bemerkt, daß 
die beiden Wellen tatsächlich miteinander verschmelzen. In solchem 
Falle würde es unmöglich sein, bei der Beobachtung des Kardio¬ 
gramms allein den Zeitpunkt des Eintritts der Ventrikelsystole zu 
bestimmen. Auch Müller (16) hat auf die Verschmelzung der 
As-Welle mit der Ventrikelkurve aufmerksam gemacht. 

Man findet zuweilen eine Welle in dem ersten Teil des Kardio¬ 
gramms, die leicht mit der As-Welle verwechselt werden kann. Sie 
kann in ihrer Lage ebenso wie die As-Welle wechseln, aber ge¬ 
wöhnlich tritt sie als flache Welle in der unteren Hälfte des auf¬ 
steigenden Schenkels des Kardiogramms auf. Wir sahen sie in 5 
von 22 Fällen. Da sie zwischen der As-Welle und der großen 
Vs-Welle liegt, so wird sie als „I w -Welle (Intersystole) bezeichnet. 
Sie entspricht wenigstens in der Zeit der „IMVelle des Venen¬ 
pulses („BMVelle von Piersol (27) (Kurve 3)). 

Die Entstehung dieser Welle ist verschie¬ 
den gedeutet worden: Jaquet und Metz- 
ner (17), Tigerstedt (28), Piersol (27) 
u. a. Wir glauben mit Jaquet und Metz- 
ner (17), daß die „F-Welle ein Teil der Ven¬ 
trikelsystole ist und daß sie während der 
ersten Hälfte der Vs durch eine Bewegung 
des ganzen Herzens gebildet wird. Sie ist 
bisweilen beeinflußt durch die Lage des Pa¬ 
tienten und wird deutlicher in Bückenlage 
als in Seitenlage (Fig. 6 u. 7). Die Beziehung 
dieser Welle zu der Anspannungszeit wird 
später besprochen werden. 



Kurve 7. Kurven desselben Patienten wie Fig. 6. „I“-Welle gut sichtbar. Auf¬ 
nahme in Rückenlage (Fall 10). 

Zur Unterscheidung der As-Welle von der „I“-Welle des 
Kardiogramms haben wir in allen Fällen, die einen Venenpuls dar- 

23* 



Kurve 6 „I“-Weile fehlt. 
Aufnahme in link. Seiten¬ 
lage. Vs—C kurz („ner¬ 
vöses“ Herz). S. Fig. 12 
(Fall 10). 
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boten, den Jugularispuls herangezogen. Wo diese, wie in mehreren 
Fällen, mangelhaft waren, wurde uns die Deutung des Kardio¬ 
gramms ermöglicht durch Aufnahmen, welche Dr. Edens vom 
linken Vorhof mittels Ösophagussonde fiir uns machte. Praktisch 
ist es immer möglich, die As-Welle von der I-Welle durch Jugularis- 
oder Ösophaguskurven zu unterscheiden und so den Fußpunkt der 
Ventrikelkurve sicher zu bestimmen. 

Wahrscheinlich sind die genannten Wellen in einigen Ar¬ 
beiten über das Kardiogramm verwechselt worden und es scheint, 
daß diesem Irrtum einige Angaben von Adolph Schmidt (13) zu¬ 
geschrieben werden müssen. 

In einigen zweifelhaften Fällen hat uns die photographische 
[Registrierung mit 0. Frank’s Kymographion Kurven ergeben, die 
uns wertvolle Aufschlüsse verschafften über den Fußpunkt des 
Kardiogramms. 

Tabelle II gibt einen Überblick über die gewonnenen Re¬ 
sultate. Die S—R-Zeit gibt die Fortpflanzungsdauer an von den 
Semilunarklappen bis zur Radialis. Sie ist gewonnen durch Sub- 
tnahierung der Anspannungszeit von der Vs—R-Zeit und nur von 
Wert als Kontrolle für die Beurteilung der Fortpflanzungsge¬ 
schwindigkeit der Pulswelle. 

Auf Tabelle III sind die Fälle nach der Länge der An¬ 
spannungszeit geordnet Die normale Anspannungszeit ist schwierig 
zu messen, weil vollkommen einwandfreie Kurven von Menschen 
mit gesundem Herzen schwierig zu erhalten sind. Nach dem vor¬ 
liegenden Material glauben wir annehmen zu dürfen, daß die nor¬ 
male Anspannungszeit eine Dauer von etwa 0,07 bis 0,085 Sekunden hat 

Wenn auch Krankheiten des Herzens und der Gefäße und 
nervöse Störungen vorhanden sein können, ohne daß die An¬ 
spannungszeit von der mittleren Dauer abweicht, so haben wir 
andererseits gefunden, daß eine vom Mittel erheblich abweichende 
Anspannungszeit immer die Folge einer abnormen Zirkulation ist 
Pathologische Bedingungen können zu einer Verkürzung oder Ver¬ 
längerung der Anspannungszeit führen; und es muß daran gedacht 
werden, daß unter Umständen diese Veränderungen sich gegen¬ 
seitig z. T. ausgleichen können. 

Die Fälle Nr. 2, 6, 7, 11 und 12 (Laryngitis, Neurasthenie, 
Pleuritis, Gelenkrheumatismus, Gicht und Polycythämie) zeigten 
nahezu normales Verhalten von Herz und Gefäßen. Ihre An¬ 
spannungszeiten waren alle innerhalb der Grenzen von 0,07 und 
0,085 Sekunden. 
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Die Fälle 3 und 14, die genau unterhalb dieser Grenze liegen, 
zeigten deutliche Zirkulationsstörungen, während die Fälle 15, 12, 
19 und 9 mit fast gleichen Anspannungszeiten oberhalb der an¬ 
gegebenen Grenze ebenfalls ausgesprochene Störungen darboten. 


Ein konstantes Verhältnis der Frequenz 
und der Fortpflanzungsgeschwindigkeit in 
den Arterien zur Anspannungszeit scheint 
nicht zu bestehen. Auch der maximale 
und minimale Blutdruck als solcher hat 
keine sichere Beziehung zur Anspannungs¬ 
zeit, dagegen scheint es, daß in den Fällen, 
wo eine große Differenz zwischen maxi¬ 
malem und minimalem Druck besteht, die 
Anspannungszeit kurz ist (Fall 1 u. 2). 

Von besonderem Interesse ist das Ver- 



Knrve8. As-n. „I“-Welle 
(Fall 3). 


hältnis der Klappenfehler zur Anspannungs¬ 
zeit. Die Wirkung von Klappenfehlern ist von Hilbert (2) 
und Hochhaus (14) und besonders Keyt (1) untersucht worden. 
Hilbert (2) berechnete die Anspannungszeit in fünf Fällen von 
reiner und mit anderen Störungen kombinierter Aorteninsuf- 
ficienz und schließt daraus, daß bei Herzen mit guter Kompen¬ 
sation die Anspannungszeit durch Aorteninsufficienz nicht ver¬ 
ändert werde. Hochhaus (14) macht Angaben über die Länge 
der Anspannungszeit bei Gruppen bestimmter Erkrankungen. So 
fand er als Durchschnittszeit bei 6 Fällen von Mitralfehlern 


0,093 Sekunden. Er betrachtet 0,07 bis 0,10 als Normalzeit und 
findet daher in seinen Fällen von Mitralfehlern die Veränderungen 
innerhalb der normalen Grenzen. Bei zwei Klappenfehlern mit 
Arhythmie war eine Verlängerung vorhanden. 

Die umfassenden Untersuchungen von Keyt(l) über den Ein¬ 
fluß von Klappenfehlern auf die Anspannungszeit beim Menschen 
und am Modell führten ihn zu dem Schluß, daß bedeutende Aorten¬ 
insufficienz große Verkürzung, und Mitralinsufficienz eine Verlänge¬ 
rung der Anspannungszeit hervorrufe. Keyt (1) glaubt, daß diese 
Tatsachen auch von großem diagnostischem Werte seien. Obgleich 
seine Aufnahmen zum größten Teil vorzüglich sind, seine Beweis¬ 
führung fehlerlos und sein Gesichtspunkt durchaus rationell, so 
rverden doch seine Schlußfolgerungen durch unsere Befunde nur 
zum Teil bestätigt. 

Wie Keyt (1) zeigt, führt eine theoretische Betrachtung der 
Mitralinsufficienz zu der Annahme, daß diese Läsion eine Ver- 
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l&ngerung der Anspannungszeit verursachen würde. Der rückläufige 
Blutstrom in den Vorhof während der Systole verzögere die intra- 
ventrikuläre Drucksteigerung, so daß eine längere Zeit verfließe, 
bis der Aortendruck überwunden werde. Durch die Aorten- 
insufficienz werde dagegen infolge der beständigen Kommunikation 
die Differenz zwischen dem Druck in Ventrikel und in der Aorta 
gegen Ende der Diastole vermindert, so daß der Aortendruck rasch 
überwunden werden könne. 

Wenn die Aortenklappen vollständig fehlten, ein Fall, der tat¬ 
sächlich wohl nie eintritt, so glaubt Keyt (1), daß die Vs—C-Zeit 
auf die Fortpflanzungsdauer reduziert würde, da die Blutsäule der 
Aorta auf den Ventrikel wänden ruhe, statt auf den Aortenklappen. 
Es darf hier aber nicht vergessen werden, daß mit steigender Be¬ 
lastung die Latenzzeit des sich kontrahierenden Muskels zu¬ 
nimmt. Jedenfalls haben wir beim Menschen stets mit der An¬ 
spannungszeit zu rechnen. 

Weiß und Joachim (33) beobachteten die Anspannungszeit 
in einigen Fällen von Mitral- und Aortenfehlern. Sie berechneten 
die Zeit vom Beginn des ersten Herztons oder des systolischen Ge¬ 
räusches bis zum Erscheinen der Carotiswelle. Als normale Vs—C- 
Zeit finden sie so 0,08—0,09 Sekunden. In drei Fällen von Mitral¬ 
fehlern wurde eine Verlängerung auf 0,125, 0,14 und 0,15 Sekunden 
nachgewiesen, die auf eine Erhöhung der Anspannungszeit infolge 
des Blutrücktrittes in den Vorhof bezogen wird. In einem Fall 
von Aorteninsufficienz war die Vs—C-Zeit auf 0,055—0,06 verkürzt; 
die Verfasser vermuten, daß der niedrige diastolische Blutdruck die 
Ursache für die Verkürzung sei. Von drei weiteren Fällen zeigten 
zwei mit guter Kompensation eine Vs—C-Zeit von 0,06 bis 
0,07 Sekunden, während der dritte Fall, in dem die Kompensation 
nicht so gut war, eine Vs—C-Zeit von 0,05 Sekunden ergab. Diese 
Zeit steht wohl nicht in direktem Zusammenhang mit dem Grad 
der Kompensation, wie Weiß und Joachim (33) meinen. Wir 
haben wenigstens in allen Fällen gestörter Kompensation eine Ver¬ 
längerung der Anspannungszeit gefunden. 

Leider haben wir selbst auch nur eine beschränkte Zahl un¬ 
komplizierter Klappenfehler untersuchen können. Unter 8 Fehlern 
von Klappenfehlern zeigten 2 eine verkürzte und 6 eine verlängerte 
Anspannungszeit. Die Verkürzung fand sich bei einer reinen 
Aorteninsufficienz und einer kombinierten Aorten- und Mitral- 
insufficienz. Fünf andere Fälle von Aorteninsufficienz mit Mitral¬ 
fehler zeigten eine Verlängerung. In den beiden ersten Fällen 
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scheint es sehr wahrscheinlich, daß die verkürzte Anspannungszeit 
die Folge der Aorteninsnfficienz ist Wo die Anspannungszeit nicht 
verkürzt war, mögen andere Faktoren, besonders die Mitralinsuffi- 
cienz den Effekt der Aorteninsnfficienz ausgeglichen haben. 

Auf Grund des gesamten klinischen Befundes glauben wir, daß 
die Anspannungszeit in erster Linie ein Ausdruck der Kontraktions* 
kraft als solcher ist, der minimale Blutdruck und Klappenfehler 
haben nur beschränkten Einfluß auf diese Größe. Eine Verlängerung 
der Anspannungszeit deutet deshalb auf eine Herabsetzung der 
Kontraktilität des Herzmuskels. Die Vermutung gewinnt an Wahr¬ 
scheinlichkeit durch unsere Befunde in zwei, leider nicht voll¬ 
ständig untersuchten Fällen. Der eine war ein Fall von reiner 
Mitralinsufficienz mit deutlichen Zeichen von Dekompensation. Die 
Fortpflanzungszeit Vs—C betrug 0,111 Sekunden, was einer An¬ 
spannungszeit von etwa 0,10 Sekunden entsprechen würde, also eine 
auffallende Verlängerung. Beim anderen Falle handelte es sich um 
eine Mitralinsufficienz ohne Dekompensation. Die Fortpflanzungs¬ 
zeit Vs—C war 0,066 Sekunden, die Anspannungszeit muß mit 
etwa 0,056 Sekunden angenommen werden, also jedenfalls unter 
der Norm. 

Da die Untersuchung der beiden vorliegenden Fälle nicht voll¬ 
ständig war, so sind sie in unseren Serien nicht angeführt. Ein 
Fall wurde so krank, daß es nicht ratsam war, die Aufnahme zu 
wiederholen, um unsere Kurven zu kontrollieren; der andere ver¬ 
ließ das Krankenhaus ehe eine zweite Aufnahme gemacht werden 
konnte. 

Wir fanden in unseren 8 Fällen von Muskel- und Klappen¬ 
erkrankungen die Anspannungszeit verlängert, und zwar um so 
mehr, je schwächer das Herz zu sein schien. Nur im Fall 13 be¬ 
steht eine lange Anspannungszeit, trotzdem das Herz nur leicht 
vergrößert, die Töne rein und keine Kompensationsstörungen vor¬ 
handen waren. Jedoch macht der hohe minimale Blutdruck (150 mm 
Hg) dies Verhalten erklärlich (Kurve 10). Fall 4, welcher die 
längste Anspannungszeit unter unseren Fällen ergab, zeigte bei 
weitem die schwerste Insufficienz der Zirkulation (Kurve 11). 
Kurve 6 und 12 sind Fälle eines sogenannten „nervösen“ Herzens. 
Der Puls war regelmäßig, aber sehr schwankend in seiner Frequenz. 
Die Anspannungszeit änderte sich niemals von Schlag zu Schlag, 
dagegen fanden wir zu verschiedenen Beobachtungszeiten Schwan¬ 
kungen von 0,064 bis 0,082 Sekunden. 

Veränderungen der Anspannungszeit bei Arhythmie sind schon 
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von Hochhaus (14) beschrieben worden; seine Tabellen zeigen, 
daß die Länge der Anspannungszeit von der Länge der vorher¬ 
gehenden Diastole abhängig zu sein scheint. 

Eine Untersuchung der Fälle 8, 16, 17 und 20 unseres Materials 
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zeigt nun, daß nicht nur die Länge der vorhergehenden Diastole, 
sondern anch die Länge und Stärke der vorhergehenden Systole 
von Einfluß auf die Dauer der folgenden Anspannungszeit sein 
kann. Tabelle IV und Diagramm I von Fall 17 zeigen diese Ver- 

Tabelle IV. 













Kurve 15. Leitungsstürung As im Kardiogramm sichtbar. Vs—C-Zeit nahezu konstant trotz Arhythmie (Fall 19). 
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hältnisse. Man sieht, daß eine kleine Systole mit folgender langer 
Diastole die kürzeste Anspannungszeit zur Folge hat (Welle 7, 
Kurve 13); während auf eine kurze Diastole mit vorhergehender 
starker Systole die längste Anspannungszeit folgt (vorletzte Welle. 
Kurve 15). Diese Tatsachen entsprechen den Ansichten Langen¬ 
der ff’s (29) über die Konstanz der Herzarbeit, nach der die einer 
Extrasystole folgende kompensatorische Pause um so länger ist, je 
frühzeitiger die Extrasystole eintritt, und die einer Extrasystole 
folgende Pulswelle um so größer, je kleiner die Extrasystole ge¬ 
wesen ist. 


Tabelle V. 


Nr. der Systole 

Anspannungszeit 

S—R-Zeit 

1 

0,070 

0,086 

2 

0,113 

0,087 

3 

0,040 

0,086 

4 

0,061 

0,079 

5 

0,063 

0,086 

6 

0,051 

0,081 


Die Differenzen der S—R-Zeit überschreiten nicht die technische Fehler¬ 
grenze von 0,01 Sek: 

Tabelle V wurde zusammengestellt um zu zeigen, daß die Ver- 
ftnderungen in der Vs—C-Periode der Anspannungszeit zuzuschreiben 
sind und nicht einem Wechsel in der Fortpflanzungsgeschwindigkeit. 

In einigen unserer Kurven kommen frustrane Kontraktionen vor, 
die also als Systolen betrachtet werden müssen, die nur aus der An¬ 
spannungszeit bestehen und keine Austreibungsperiode aufweisen 
(siehe 7. Kardiogramm, Kurve 9). 

In anderen Kurvenreihen von Arhythmien findet sich keine 
Beziehung zwischen der Länge der Anspannungszeit und der vor¬ 
hergehenden Systole und Diastole (Fall 19 u. 21). 

Bei einem Mann von 24 Jahren mit akutem Gelenkrheuma¬ 
tismus und älterer Mitral- und Aorteninsufficienz trat zeitweise 
deutliche Arhythmie auf. Wenn er auf war und nmherging oder 
sich unterhielt, war der Herzschlag regelmäßig, lag er dagegen 
ruhig im Bette mit Eisbeutel auf der Herzgegend, so wurde der 
Puls langsamer und arhythmisch; und zwar trat eine partielle 
Dissoziation zwischen As und Vs auf (Kurve 15 u. 16). Kurve 17 
zeigt den Herzschlag wieder regelmäßig. 

Dr. Edens hat den Fall zuvor untersucht und gefunden, daß 
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3* B b 



Kurve 17 der gleiche Falle wie Kurve 15 und 16 
während regelmäßiger Herztätigkeit (Fall 19). 


unter Digitalis eine Steigerung der Disso¬ 
ziation (2:1 Rhythmus) eintrat, die durch 
Atropin prompt beseitigt werden konnte. Die 
Tatsache, daß durch eine Eisblase auf die 
Herzgegend Dissoziation hervorgerufen werden 
konnte, ist schwer zu erklären. Da das Herz 
bei höherer Frequenz regelmäßig schlug, so 
scheint es, daß der Ausfall der Ventrikel¬ 
systole auf eine Herabsetzung der Anspruchs¬ 
fähigkeit zurückgeführt werden muß. Wäre 
das Leitungsvermögen geschädigt, so müßte 
dieses gerade bei rascherem Puls stärker 
leiden und zum Ausfall von Ventrikelsystolen 
führen. Bemerkenswert ist, daß die An¬ 
spannungszeit trotz der Arhythmie konstant 
.war (siehe Tabelle VI und Diagramm II). 

Wie schon bei Erörterung der Klappen¬ 
fehler erwähnt, scheint ein ziemlich bestimmtes 
Verhältnis zwischen dem Grad der Kompen¬ 
sation und der Länge der Anspannungszeit 
zu bestehen. Martius (3) hat besonders 
darauf hingewiesen, daß bei Herzschwäche 
ein Mißverhältnis zwischen dem kräftigen 



Herzstoß mit paukenden Tönen und dem entsprechenden Radial puls 


beobachtet wird. 


In Fig. 14 zeigt Welle 2 eine solche Systole, wo einer heftigen 
Herzkontraktion, gekennzeichnet durch ein großes Kardiogramm, 
ein schwacher kurzer Puls entspricht.; Die Aortenklappen öffnen sich 
bei dem Punkt „P“; man sieht, daß hier sich der größte Teil der 
Herzkontraktion in der Anspannungszeit verausgabt. 
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Nr. der Welle 

Dauer der Systole 
in Sekunden 

Dauer der folgenden 
Anspannungszeit 

10 

0,418 

0,094 

4 

0,421 

0,091 

9 

0,423 

0,089 

5 

0,436 | 

0,094 

1 

0,491 i 

0,098 

6 

0,613 

0.098 

8 

0,743 

0,089 

3 

0,793 

0,089 

2 

0,048 

0,088 

7 

1,276 

i 0,087 


Tabelle von Kurve 34 ic. Die geringen Veränderungen in der Anspannungs¬ 
zeit sind unabhängig von den großen Veränderungen in der Länge der Diastolen. 


Diagramm II. 



Tabelle VII. 


Nr. derWelle 

Däner der Austreibungs- 
zeit (Carotis) 

Dauer der Systole-Austreibungszeit 
Anspannungszeit 

1 

0,231 

0,275 

2 

0,190 

0,298 

3 

0,260 

0,309 

4 

0,170 

0,269 

6 

0,290 

1 0,322 

6 

0,257 


7 

’ 0,276 

0,328 

8 

i 0,263 

! 0!297 

9 

1 0,151 

0,253 

10 

0,250 

0.303 

11 

0,155 

0.260 

12 

0,224 

1 ’ 

0,258 


Anstreibung8- und Anspannungszeit zeigen erhebliche Schwankungen, wäh¬ 
rend die Dauer der Systole verhältnismäßig konstant bleibt. 


Tabelle VII von Fall 16 zeigt, daß ans der Kurve des Arterien¬ 
pulses allein kein Schluß auf die ganze Systole gezogen werden 
kann. Diese kann nur bestimmt werden durch Berechnung der 
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Anspannungszeit and Addition dieses Wertes zur systolischen Phase 
des Sphygmogramms, d. h. die Strecke vom Fußpunkt bis zur 
Klappenschiaßwelle. Aach der Venenenpuls kann beeinflußt werden 
durch Veränderungen der Anspannungszeit. Trotz der neuerlichen 
Erörterungen über die Entstehung der r C“-Welle im Venenpuls 
herrscht noch keine Übereinstimmung in dieser Frage. Doch darf 
angenommen werden, daß in vielen Venenpnlskurven zwei Momente 
für die Entstehung der c-Welle in Betracht kommen: der Schluß 
der Tricuspidalklappen and eine Fortleitung des Carotispnlses. Bei 
verlängerter Anspannungszeit wird die C-Zacke der Carotis später 
kommen als die in der Jugularis selbst entstehende. Es bildet sich 
so eine Zweiteilung der betreffenden Zacke (C- und K-Welle 
Hering’s (32); the splittering of the C-wave von Hirschfelder; 
s. a. Bard u. a.). 

Die Frage, welcher Punkt des Kardiogramms der Öffnung der 
Aortenklappen entspricht, ist viel erörtert worden. Martins (3), 
von Ziemssen und v. Maximowitsch (9), Hilbert (32), 
Erlanger (20) und andere haben ihn verschieden gesetzt. Wir 
haben versucht, seine Lage mindestens in einem typischen Kardio¬ 
gramm eines jeden unserer Fälle zu bestimmen (Punkt D). Das 
Ende der Anspannungszeit haben wir mit „P“ bezeichnet und auch 
diesen Moment in jedes Kardiogramm eingetragen unter Benutzung 
des Fußpunktes als „point de repäre“. Man sieht in der neben¬ 
stehenden Abbild. 18 a u. b, daß die Lage des „P“-Punktes nicht 
konstant ist und daß keine Beziehung zwischen der Länge der 
Anspannungszeit und der Gestalt des Kardiogramms besteht. 

Zusammenfassung. 

Die Normaldauer der Anspannungszeit der Ventrikelsystole des 
Herzens beträgt 0,07 bis 0,085 Sekunden. Die Messung dieser Zeit 
beim Menschen ist nicht mathematisch genau, gestattet es aber, 
bei sorgfältiger Beobachtung der technischen Schwierigkeiten 
Schlüsse zu ziehen, die für die Beurteilung der Funktion des 
Herzens wichtig sind. 

Die a priori wahrscheinliche Annahme, es bestehe ein festes 
Verhältnis zwischen dem minimalen Blutdruck und der Anspannungs¬ 
zeit, hat sich nicht bestätigt, jedoch ist es immerhin möglich, daß 
die bei Arteriosklerose und Aorteninsufficienz gefundene Verkürzung 
der Anspannungszeit z. T. von der großen Differenz zwischen 
maximalem und minimalem Blutdruck abhängt. Verlängerung der 
Anspannungszeit spricht für Herzmuskelschwäche. Insufficienz der 
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Länge des P-Punktes 
in Sekunden 


Nr. des Falles 


Kardiogramme 
Abbild. 18 a. 


0,032—(0,113) 


0,033—(0,088) 


0,036 

0,064—(0,082) 


I 

1 

0,064—(0,111) 


0,066 


0,066 

0,070 

0,070 
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Mitralis kann zu einer Verlängerung führen, jedoch ist bei diesem 
Klappenfehler die Verlängerung im wesentlichen auch als Folge 
von Herzmuskelschwäche anzusehen, da bei guter Kompensation 
die Anspannungszeit normale Dauer hat. Beim r nervösen“ Herzen 
kann zu verschiedenen Zeiten eine wechselnde Anspannungszeit ge¬ 
funden werden ohne nachweisbare Abhängigkeit von der Puls¬ 
frequenz. Bei Arhythmien kann die Anspannungszeit konstant 
oder abhängig von der Dauer der vorhergehenden Systole und 
Diastole sein. Im zweiten Fall besteht Verdacht auf Herabsetzung 
der Kontraktilität des Herzens. Die längste Anspannungszeit findet 
sich bei den sog. frustranen Kontraktionen. 

Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Pulswelle und Anspannungs¬ 
zeit stehen in keinem festen Verhältnis zueinander. 

Die Dauer der Systole kann bestimmt werden durch Addition 
der Anspannungszeit zu dem systolischen Teil des Carotispulses. 

Die Form des Kardiogramms gibt keinen sicheren Anhalt für 
den Moment der Öffnung der Aortenklappen und ist unabhängig 
von der Dauer der Anspannungszeit. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Gießen (Prof. Voit). 

Über Funktionsprüfnngen der Leber mittels Lävulose bei 
Infektionskrankheiten mit gleichzeitiger Berücksichtigung 
der Urobilinansscheidung. 

Von 

Dr. Wilhelm Schmidt, 

früher Assistent der Klinik, 
jetzt Assistent der chirurgischen Klinik. 

Von Rebundi 1 ) ist zuerst darauf hingewiesen worden, daß 
bei einer ganzen Reihe von Infektionskrankheiten eine Herab¬ 
setzung der Toleranz für Lävulose eintritt. Ähnliche Resultate 
verzeichnet von Sabatowski. 2 3 ) 

Da andererseits vielfach aus dem stärkeren Auftreten von 
Urobilin im Ham Schlüsse auf den Grad einer Lebererkrankung 
oder einer Lebererkrankung an und für sich gezogen wurden (Hilde- 
brandt, 8 ) Fischler, 4 5 ) Rubin 6 )), so erschien es von Interesse, 
die beiden Erscheinungen gleichzeitig bei Infektionskrankheiten zu 
verfolgen und zu sehen, ob ein Parallelismus zwischen beiden besteht. 

Der Plan, nach welchem ich vorging, war folgender: Die Patienten 
erhielten morgens nüchtern die abgewogene Menge Lävulose in 300 ccm 
Milch gelöst. Die meisten Versuchspersonen nahmen das ohne Schwierig¬ 
keit, nur bei einzelnen trat Übelkeit und Erbrechen auf. Der TJrin 
wurde während der nächsten 6 Stunden in 2 ständigen Perioden getrennt 
sufgefangen. Der Nachweis der Lävulose im Urin geschah mittels der 

1) Rebnndi, citiert nach Zentralbl. f. innere Med. 1906 p. 154, nach 
v. Sabatowski, Wiener klin. Wochenschr. 1908 p. 794 und nach Pos seit, 
Med. Klinik 1908. 

2) v. Sabatowski, Wiener klin. Wochenschr. 1908 p. 794. 

3) Hildebrandt, Zeitschr. f. klin. Med. 1906 Bd. 59 p. 351, Münch, med. 
Wochenschr. 1909 p. 710 und 763. 

4) Fischler, Zeitschr. f. pbys. Chera. Bd. 48 p. 421; Habilitationsschr. 
Heidelberg 1906; Deutsches Arch. f. klin. Med. 1908, Bd. 93, p. 427, D. med. 
Wochenschr. p. 869. 

5) Rubin, Münch, med. Wochenschr 1907 Nr. 21. 
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Seliwanoffschen Probe, die dano als positiv angesehen wurde, wenn 
direkt bei dem Kochen mit Salzsäure und einigen Resorcinkristallen ein 
schmutzig-braunroter Niederschlag auftrat, der sich bei Zusatz von Alkohol 
wieder lÖBte. Daneben wurde die Trommer’sche, Nylander’sche und die 
Gärungsprobe angestellt und die Linksdrehung des Urins bestimmt. Zum 
Nachweis des Urobilins diente die Fluorescenzprobe. Ein Reagenzglas 
von 1,5 cm Durchmesser wurde mit zwei Teilen Urin und einem Teil 
Amylalkohol angefüllt, mit einigen Tropfen einer l°/ 0 igen alkoholischen 
Lösung von Zipcum chloratum versetzt und 24 Stunden bei gewöhn¬ 
lichem Tageslicht stehen gelassen, wobei mehrere Male das Reagenzglas 
vorsichtig umgedreht wurde. Als negativ galt die Probe, wenn durch 
den Blick von oben auf den amylalkoholischen Auszug nur leichte 
Fluorescenz nachzuweisen war. Bei spektroskopischer Untersuchung, die 
stets mit einem einfachen Taschenspektroskop bei Tageslicht ausgeführt 
wurde, zeigte sich in diesen Fällen kein Absorptionsstreifen. Hinsicht¬ 
lich der Stärke der Urobilinaussoheidung unterschied ich, ähnlich wie 
Hildebrandt, 3 Grade: -J-; -\—(-; -|—|—und zwar je nach der 
Stärke der mit unbewaffnetem Auge wahrnehmbaren Fluorescenz. Eine 
Kontrolle übte ich durch die gleichzeitige spektroskopische Untersuchung 
aus; bei Stärke 1 = -f- war im Spektrum zwischen den Frauenbofer- 
Sehen Linien E und F nur ein schwacher schmaler Absorptionsstreifen 
zu sehen, bei Stärke 2 = -|—{- ein breiterer und deutlicherer Streifen 
und endlich bei Stärke 3 = -|—| —}- ein intensiv breites Absorptions¬ 
band, das auch noch in das blaue hineinging. Die Methode genügte, 
nachdem ich mir einige Übung verschafft hatte, für meine Zwecke voll¬ 
kommen. 

Auf Urobilinogen wurde der Urin mittels des Ehrlich’schen Reagens 
(1 °/ 0 salzsauren Lösung von Dimethylamidobenzaldebyd) geprüft. 

In jedem einzelnen Krankheitsfall wurde an mehreren Tagen der 
Grad der Herabsetzung der Toleranz für Lävulose und fast täglich die 
Stärke der Urobilinausscheidung bestimmt. 

In dieser Weise wurden 33 klinische Fälle von Infektions¬ 
krankheiten beobachtet; sie werden der Übersicht halber der 
Diagnose nach geordnet aufgeführt. 

I. Scharlach. 

Nr. 1. 0. M., 19 Jahre. Aufnahme 4. Juni (5. Krankheitstag). 

Typisches Scharlachexanthem, starke Schwellung der Tonsillen ohne 
Belag. Temperatur 39,6 °, nach 2 Tagen normal. Urin stets frei von 
Eiweiß und Zucker. Urobilin -J-. 8. Juni 1909 Urobilin -j-; 75 g 

Lävulose: keine Ausscheidung. — 9. Juni Urobilin-|—|-; 100 g Lä¬ 
vulose: Ausscheidung. — 10. Juni Urobilin 0. — 11.—14. Juni Uro¬ 
bilin 0. — 13.—15. Juni Schwellung der Halslymphdrüsen mit leichter 
Temperatursteigerung. — 15. Juni 1909 Urobilin -\—}—100 g Lävulose: 
keine Ausscheidung. — Vom 16.—21. Juni schwache Urobilinausschei¬ 
dung. — Vom 22. Juni bis zur Entlassung am 24. Juli keine Urobilin¬ 
ausscheidung mehr. 

Nr. 2. Fr. E. Z., 24 Jahre. Aufnahme 25. April (5. Krankheits- 
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tag). Typisches Schsrlacbexanthera, Tonsillen stark geschwollen, mit 
grauweißem Belag. Abends 39,4 0 C, schon vom nächsten Tag ab nor¬ 
male Temperatur. Urin: in den ersten Tagen Albumen schwach -j-, 
Sacch. 0. 26. April Urobilin-)—100g Lävulose: sehr starke Aus¬ 
scheidung. — 27. April bis 1. Mai Urobilin— 6. Mai Urobilin 0; 
100 g Lävulose: schwache Ausscheidung. — Vom 7.—13. Mai Urobilin 0; 
100 g Lävulose: wiederum schwache Ausscheidung. — 14. und 15. Mai 
Urobilin p; auf 100 g Lävulose am 15. Mai ganz schwache Ausschei¬ 
dung. — (Toleranzgreoze liegt bei 100 g.) 

Nr. 3. Frl. A. W., 18 Jahre. Aufnahme 4. Mai (4. Krankheits¬ 
tag). Typisches Scharlaohexanthem. Schwellung der Tonsillen; kein 
Belag. Während des Klinikaufenthaltes kein Fieber. Urin frei von 
Eiweiß und Zucker. 5, Mai 1909 Urobilin -|—)-. — 6. Mai 1909 Uro¬ 
bilin -|—|-; 75 g Lävulose: Ausscheidung. — 8. und 9. Mai Urobilin 0. 

— 11. Mai Urobilin -{- schwach; 75 g Lävulose: Ausscheidung. — 
14. Mai Urobilin-)- schwach. — 17.—22. Mai Urobilin p. — 22. Mai 
100 g Lävulose: keine Ausscheidung. 

Nr. 4. B. M., 18 Jahre. Am 12. Mai 1909 morgens plötzlich 
erkrankt mit Schüttelfrost, Fieber und Kopfschmerzen. Am selben 
Morgen Aufnahme. AbendB Scbarlachexanthem auf der Brust, das sich 
nicht weiter ausbreitet. Am 23. Mai Schuppen am ganzen Körper, 
Haut geht in großen Lamellen ab. Fieber nur am Tage der Aufnahme 
(39,8°). Urin frei von Eiweiß und Zucker. 13. Mai 1909 Urobilin -j-. 

— 14. Mai Urobilin -J-; 100 g Lävulose: schwache Ausscheidung. — 
18. Mai Urobilin 0. — 20. Mai Urobilin p; 100 g Lävulose: keine 
Ausscheidung. — Urobilin weiterhin stets p. 

Nr. 5. Frl. B. Sch., 21 Jahre. Aufnahme 5. Juni (3. Krankheits¬ 
tag). Typisches Exanthem. Zunge dick belegt, Tonsillen gerötet und 
geschwollen. Temperatur 39,3 0 C, die ganz allmählich abfällt und in der 
Bekonvalescenz noch einige Male subfebril wird. Urin frei von Eiweiß 
und Zucker. 6. Juni 1909 Urobilin-)-; 75 g Lävulose: Ausscheidung. 

— 9. Juni Urobilin -(-. — 12. Juni Urobilin -(—— 13. u. 14. Juni 
Urobilin-)-. — 15. u. 16. Juni Urobilin p. — 17. Juni 75 g Lävulose: 
keine Ausscheidung. — 18. Juni Urobilin -)-. — 20. u. 21. Juni Uro¬ 
bilin o. — 23. Juni Urobilin -f- (leichte Temperatursteigerung). — 24. 
bis 28. Juni Urobilin p. — 28. Juni 100 g Lävulose: ganz geringe Aus¬ 
scheidung. — (Toleranz bei 100 g.) 

Nr. 6. A. L,, 14 Jahre. Aufnahme 26. Juni (2. Krankheitstag). 
Scharlachexanthem, beide Tonsillen geschwollen, mit grauweißen Belägen 
bedeckt. In den ersten 5 Tagen Fieber. Urin: anfangs Spuren Eiweiß, 
kern Zucker. 27. Juni 1909 Urobilin -)-. — 28. Juni Urobilin -)-; 
30g Lävulose: Ausscheidung. — 30. Juni Urobilin-)- (schwach). — 
1. bis 5. Juli Urobilin p. — 8. Juli Urobilin p; 75 g Lävulose: keine 
Ausscheidung. — 9. Juli Urobilin -)- (schwach). — 10. bis 16. Juli 
Urobilin p. — 16. Juli 75 g Lävulose; schwache Ausscheidung. — 
17. bis 24. Juli Urobilin p. — 24. Juli 75 g Lävulose: keine Aus¬ 
scheidung. — 26. Juli Urobilin p. — 27. Juli Urobilin o; 100 g Lä¬ 
vulose: ganz schwache Ausscheidung (Toleranzgrenze bei 100 g). 
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Nr. 7. D. E., 13 Jahre. Aufnahme 10. Juli (3. Krankheitstag). 
Typisches Scharlachexanthem, Tonsillen stark geschwollen und gerötet, 
ohne Belag. Während der drei ersten Tage Fieber. Urin bis mr 
4. Woche eiweißfrei. 14. Juli Urobilin -j—50 g Lävuloee: Ausschei¬ 
dung. — 15. Juli Urobilin -|—)-. — 19. Juli Urobillin 0. — 21. Juli 
Urobilin 0; 50 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 23. bis 27. Juli 
Urobilin 0. 

Wegen Auftretens einer sehr starken Nephritis wird der Versuch 
abgebrochen. 


II. Diphtherie und Angina. 

Nr. 8 . Frl. A. St., 19 Jahre. Aufnahme 17. Juni ( 8 . Krank¬ 
heitstag). Tonsillen, Uvula und weicher Gaumen geschwollen und ge¬ 
rötet. Auf der linken Tonsille grauweißer Belag. Im Abstrich Diph¬ 
theriebazillen. Temperatur 38,6 0 C, schon vom nächsten Tage ab Normal- 
temperatur. Urin frei von Eiweiß und Zucker. 18. Juni Urobilin -f: 
75 g Lävulose: Ausscheidung. — 19. bis 22. Juni Urobilin 0 . — 22 .Juni 
75 g Lävulose: Ausscheidung. — 27. und 28. Juni Urobilin o. — 
30. Juni Urobilin 0; 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 2 . Juli 
Urobilin 0 ; 100 g Lävulose: keine Ausscheidung. 

Nr. 9. Fr. K., 15 Jahre. Aufnahme 16. Juli ( 2 . Krankbeitstag). 
Beide Tonsillen und Uvula gerötet und geschwollen; auf beiden Ton¬ 
sillen schmutzig grauweißer Belag, Diphtheriebazillen nachgewiesen. 
Während der drei ersten Tage des Klinikaufenthaltes mäßiges Fieber. 
Urin frei von Eiweiß und Zucker. 16. Juli 1909 Urobilin-)-; 50g 
Lävulose: Ausscheidung. — 17. Juli 1909 Urobilin-)- (schwach). - 
18. Juli Urobilin -f-. — 20. Juli Urobilin 0 . — 21. Juli Urobilin o. - 
22. bis 24. Juli Urobilin O. — 24. Juli 75 g Lävulose: keine Ans¬ 
scheidung. — 27. bis 31. Juli Urobilin 0 . 

Nr. 10 . Frl. K. K. f 22 Jahre. Aufnahme 9. Juni (3. Krankheit«- 
tag). Starke Schwellung der Tonsillen mit einzelnen linseDgroßen, grsu- 
griinlichen Belägen, keine Drüsenschwellungen, Diphtheriebazillen worden 
nicht nachgewiesen. Temperatur 38,5 0 C, schon vom nächsten Tag 
ab normal. Urin frei von Eiweiß und Zucker. 10. Juli 1909 Uro¬ 
bilin-j—)-; 75 g Lävulose: starke Ausscheidung.— 11 . Juni Uroblin+- 
— 12. Juni Urobilin o. — 13. bis 19. Juni Urobilin o. — 19. Juni 
75 g Lävulose: keine Ausscheidung. 

III. Polyarthritis rheumatica. 

Xr. 11. Fr. S. D., 43 Jahre. Aufnahme am 17. Mai 1900. Rötung 
und Schwellung der Hand- und Kniegelenke, bei Berührung und Be¬ 
wegung äußerst, schmerzhaft. Vorübergehend Schwellung der Fußgelenke. 
Temperatur schwankte vom 17. Mai bis 2. Juni 1909 zwischen 38 und 
39 °C, vom 3. bis 11. Juni subfebrile Temperatur, vom 12. bis 14. (Tag 
der Entlassung) Juli fieberfrei. Urin ohne Befund. — 18. Mai 1900 
Urobilin-)— j —!-; 75 g Lävulose; starke Ausscheidung. — 19. Mai Uro¬ 
bilin -)—|— {-. — 20. Mai Urobilin-f — )-; 50 g Lävulose: schwache Aus¬ 
scheidung. — 21. Mai Urobilin -|—[-. — 27. Mai Urobilin —(—J-- — 
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31. Kai Urobilin -j—J-. — 5. und 8. Juni Urobilin -]-. — 9. Juni 
Urobilin-]—(-. — 10. Juni Urobilin75 g Lävulose: Ausscheidung. 

— 12. Juni Urobilin -]—— 13. Juni Urobilin -j-. 

Nr. 12. H. Sch., 25 Jahre, Schweizer. Aufnahme 10. Mai. 
Schmerzen bei Bewegen des Kopfes und beim Schlucken. Tonsillen 
geschwollen, gerötet, ohne Belag. Rechtes Handgelenk geschwollen und 
gerötet, bei Bewegung schmerzhaft, desgleichen beide Kniegelenke. Beide 
Hüftgelenke bei Bewegung schmerzhaft. Am Herzen systolisches Ge¬ 
räusch. Urin frei von Eiweiß nnd Zucker. Vom Tage der Aufnahme 
bis 14. Mai hielt sich die Körpertemperatur um 38° C, war bis 24. Mai 
normal, vom 25. biB 29. Mai subfebril, nnd von da bis zur Entlassung 
normal. 12. Mai 1909 Mobilin -|—f-; 75 g Lävulose: Ausscheidung. — 
13. und 14. Mai Urobilin-]-. — 15. Mai Urobilin ; 75 g Lävulose: 
Ausscheidung. — 16. Mai Urobilin -]-. — 18. Mai Urobilin p. — 19. Mai 
Urobilin -j-. — 20. Mai Urobilin p. — 22. Mai Urobilin —|—; 75 g Lä¬ 
vulose: schwache Ausscheidung. — 23. Mai Urobilin p. — 24. Mai 
Urobilin-]-. — 25. Mai Urobilin p. — 28. Mai Urobilin p; 75 g Lä¬ 
vulose: keine Ausscheidung. — 31. Mai Urobilin-]- (schwach). — 
5. Juni Urobilin p. — 6. Juni Urobilin p; 100 g Lävulose: keine Aus¬ 
scheidung. 

Nr. 13. 0. "W., 17 Jahre. Aufnahme 16. Juli. Schwellung, Rötung 

und Schmerzhaftigkeit des linken Handgelenks. Am Herzen systolisches 
Geräusch. In den ersten Tagen Fieber, dann stets normale Temperatur. 
Mit Zurückgehen des Fiebers Besserung. Urin ohne Befund. — 17. Juli 
1909 Urobilin p. — 18. Juli Urobilin o; 75 g Lävulose: Ausscheidung. 

— 19. Juli Urobilin-]-. — 20. Juli Urobilin — 21. bis 26. Juli 
Urobilin p. — 26. Juli 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 27. bis 
31. Juli Urobilin p. 

Nr. 14. Frl. M. H., 19 Jahre. Aufnahme 17. Mai. Schwellung 
sämtlicher Gelenke der Extremitäten, besonders des linken Kniegelenkes. 
Urin frei von Eiweiß und Zucker. Vor Beginn des Klinikaufenthaltes 
bis Anfang Juli subfebrile Temperatur, dann mit Zurückgehen der Be¬ 
schwerden fieberfrei. 7. Juni 1909 Urobilin -]-; 75 g Lävulose: schwache 
Ausscheidung. — 8. bis 13. Juni Urobilin o. — 14. Juni Urobilin p; 
100g Lävulose: sehr starke Ausscheidung. — 16. Juni Urobilin-]-. — 
17. Juni Urobilin -]—— 18. Juni Urobilin -]-; 75 g Lävulose: starke 
Ausscheidung. — 19. Juni Urobiln -]-. — 20. Juni Urobilin o. — 
21. Juni Urobilin -]-. — 23. Juni Urobilin p. — 24. Juni Urobilin -]-. 
28. bis 30. Juni Urobilin -]-. — 2. bis 14. Juli Urobilin p. — 15. J u ]i 
Urobilin p; 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 17. bis 19. Juli 
Urobilin p. — 20. Juli Urobilin o; 100 g Lävulose: schwache Aus¬ 
scheidung. — 23. Juli Urobilin o (Toleranzgrenze bei 100 g). 

IV. Croupöse Pneumonie. 

Nr. 15. W. S., 17 Jahre. Aufnahme 5. Mai (2. Krankheitstag). 
Pneumonie des linken Unterlappens. Bis zum 8. Mai sehr hohes konti¬ 
nuierliches Fieber, dann kritischer Temperaturabfall. Vom 24. bis 26. Mai 
leichte Temperatursteigerung. Urin: Albumen anfangs Zylinder o, 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



374 


Schmidt 


Digitized by 


5t. 

"J il 
st? 

■il 
i • 

.äf il 


Saccharum 0. 8. Mai 1909 Urobilin -}-; 100 g Lävulose: starke Ans- 1 
Scheidung. — 9. Mai 1909 Urobilin — 10. Mai Urobilin +-(-f; * 

75 g Lävulose: starke Ausscheidung. — 11, bis 13. Mai Urobilin-f, — 

14. Mai Urobilin -j—J-; 50 g Lävulose: Ausscheidung. — 15. und 16. Hai 
Urobilin -}-. — 17. und 18. Mai Urobilin -j- (schwach). — 20. Mai 
Urobilin -}-. — 21. Mai Urobilin -}- (schwach). — 23. Mai Urobilin u. 

— 24. Mai Urobilin-}- (schwach); 75g LävuloBe: keine Auescbeidooe. 

— 25. Mai Urobilin 0. — 26. Mai Urobilin -}-. — 29. Mai Urobilin + 
(schwach). — 31. Mai bis 6. Juni Urobilin 0. — 6. Juni 100 g Lä¬ 
vulose : keine Ausscheidung. 

Nr. 16. Fr. K., 49 Jahre, Fuhrmann. Aufnahme 27. Mai I'.hjs 
( 7. Krankheitstag). Pneumonie des linken Unterlappens. Am 28. Mu 
Temperaturabfall. Urin ohne Befund. 28. Mai 1900 Urobilin -f-f-f: 

75 g Lävulose: Ausscheidung. — 5. Juni 1909 Urobilin o. — 6. Juni 
Urobilin 0; 100 g Lävulose: keine Ausscheidung. 

V. Erysipel. 

Nr. 17. Frl. D. M., 17 Jahre, Dienstmädchen. Aufnahme 18. Hai. 
Hinter dem rechten Ohr eine 3—4 cm lang sezernierende Wunde (Ra¬ 
dikaloperation). Das ganze Gesicht intensiv gerötet und geschwollen. Re¬ 
gionäre Drüsen stark geschwollen. Temperatur schwankte vom 18. bis 
24. Mai zwischen 38,5° C morgens und 40,5 0 C abends. Dann mit 
Zurückgehen der Symptome allmählicher Temperaturabfall. Vom 30. Mai 
bis 1. Juni nochmals leichte Temperatursteigerung. Urin: anfangs 
Spuren Albumen, keine Zylinder, Saccharnm 0. 20. Mai 1909 Uro¬ 
bilin -|—1~; 75 g Lävulose: Ausscheidung. — 22. Mai Urobilin -}—1-4-. 

— 25. Mai Urobilin -j—— 27. Mai Urobilin -|—(—— 30. Mai 
Urobilin -}—f-. — 31. Mai Urobilin -}—— 1. bis 9. Juni Urobilin-}' 
(schwach). — 10. Juni Urobilin 0. — 12. Juni Urobilin-}-; 75g Lä¬ 
vulose: schwache Ausscheidung. — 13. Juni Urobilin-}—}-. — 14. Juni 
Urobilin -}-. — 15. bis 22. Juni Urobilin 0. — 22. Juni 75 g Lävulose: 
keine Ausscheidung. 

Nr. 18. A. TV., 58 Jahre, Dachdecker. Aufnahme 26. Mal. 
Schwellung, Rötung und Schmerzhaftigkeit der Unken Gesichtsbälfte. 
Einigemal Schüttelfrost. Bis 31. Mai kontinuierliches Fieber um 40" C. 
dann mit Zurückgehen der Beschwerden allmählicher Temperaturabfsil 
Urin: Spur Albumen, keine Zylinder, kein Saccharum. — 27. Mai 1909 
Urobilin -}-; 50 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 29. Mai Urobilin 
75 g Lävulose: sehr starke Ausscheidung. — 31. Mai Urobilin — 
5. Juni Urobilin o. — 6. Juni Urobilin-}- (schwach); 100 g Lävulo*: 
schwache Ausscheidung. — 10. Juni Urobilin 0; 100 g Lävulose: keine 
Ausscheidung. 
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Nr. 19. Fr. M. K., 28 Jahre, Arbeiterfrau. Aufnahme 8. Mai 
1909. Gravida im 8. Monat mit ausgebreitetem Erysipel des ganzen 
Gesichtes, beginnendem rechtsseitigen Empyema pleurae. Nach Ope¬ 
ration plötzlicher Exitus am 19. Mai. Sektion verweigert. In den ersten 
Tagen Fieber, kaum über 38 °C, dann fieberfrei. Urin: Spuren Eiweit 
und Zylinder, Zucker o. — 8. Mai Urobilin -}-. — 9. MM Urobilin -}--}-'< 
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100 g Lävulose: Ausscheidung. — 10. Mai Urobilin-]—— 11. Mai 
Urobilin -]—60 g Lävulose: Ausscheidung. — 14. Mai Urobilin -|—|—|-. 

VI. Rekurrierende Endokarditis. 

Nr. 20. J. K., 10 Jahre. Pat. ist wegen Mitral- und Aorten- 
insufficienz und Chorea minor schon längere Zeit in stationärer Behand¬ 
lung. Am 16. Mai plötzlich Fieber, das bis zum 24. Mai anhielt. Herz¬ 
aktion stets beschleunigt und unregelmäßig. 20. Mai 1909 Urobilin -{-. 

— 22. Mai Urobilin —}—; 40 g Lävulose: starke Ausscheidung. — 28. Mai 
Urobilin -f- (schwach); 55 g Lävulose: keine Ausscheidung. — Vom 
5. Juni ab Urobilinurie verschwunden. — 13. Juni 80 g Lävulose: keine 
Ausscheidung. 

VII. Paranephritischer Absceß. 

Nr. 21. Fr. R. Pf., 25 Jahre, Arbeiterfrau. Aufnahme 6. Mai. 
Ein mit der Atmung deutlich verschieblicher Tumor unter dem rechten 
Rippenbogen. Milz palpabel. Leukocytenzahl stets verringert, bakterielle 
Blutuntersnchung führt zu keinem Resultat. Agglutination 0. Stets 
intermittierendes Fieber. Am 8. Mai masernähnliches Exanthem am 
ganzen Körper, das nach 3 Tagen verschwindet. Tumor in der rechten 
Seite wird größer. Pat. wird mit der Diagnose Leber- oder paranephr. 
Absceß in die chirurgische Klinik verlegt. Letzteres bestätigt sich. 
Urb enthielt Albumen, Zylinder, Sanguis und Diazo, keinen Zucker. 

7. Mai 1909 Urobilin -|—f-; 100 g Lävulose: starke Ausscheidung. — 

8. Mai Urobilin-J—|-. — 9. Mai Urobilin-]—]-; 75 g Lävulose: Aus¬ 
scheidung. — 11. Mai Urobilin -|—50 g Lävulose: schwache Aus¬ 
scheidung. — 14. bis 20. Mai Urobilin -|—(-. — 20. Mai Operation. — 
24. Mai Urobilin -]—[-. — 27. Mai Urobilin -|—|—— 31. Mai Uro¬ 
bilin -]-. — 8. Juni Urobilin 0. Nach der Operation wird Lävulose- 
aubahme verweigert. 

VIII. Bronchiektasie. 

Nr. 22. K. K., 30 Jahre, Knecht. Bronchiektasie mit typischem 
Auswurf, dauernd Fieber zwischen 38 und 39 0 C. Da interne Behand¬ 
lung ohne Erfolg, Operation; bereits am darauffolgenden Tage Exitus. 
Urin ohne Befund. Operation und Sektion bestätigen die Diagnose. An 
der Leber ließen sich weder makroskopisch noch mikroskopisch Ver¬ 
änderungen nachweisen. 10. Juli 1909 Urobilin -j—|—[-. — 11. Juli 
Urobilin —|—|— 75 g Lävulose: starke Ausscheidung. — 12. Juli Uro- 
bilb-j—}-. — 14. Juli Urobilin-|—|— 50 g Lävulose: Ausscheidung. 

— 15. bis 19. Juli Urobilin -|—|— 

IX. Meningitis tuberculosa. 

Nr. 23. H. W., 16 Jahre. Aufnahme 8. Juni. Nackenstarre, 
Kernig’sches Phänomen, Druckempfindlichkeit der Oberschenkel und 
Wadenmuskulatur. Lumbalpunktion : Druck = 240 mm H 2 0. Flüssigkeit 
enthielt wenig Eiweiß, reichlich Lymphocyten. Bakterielle Untersuchung 
ohne Resultat. Sensorium meist getrübt, viel Erbrechen. 17. Juni Exitus. 
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Sektion verweigert. Urin stete frei von Eiweiß und Zucker. 9. Juni 
1909 Urobilin j | . — 10. Juni Urobilin —|-; 75 g LävuloBe: Aus¬ 
scheidung, obwohl Pat. s / 4 Stunde nach der Aufnahme erbricht. — 
Weiterhin starke Urobilinausscheidung. 

X. Miliartuberkulose. 

Nr. 24. H. Sch., 43 Jahre, Landwirt. Aufnahme 27. April nach 
bereits längerem Krankenlager. Reduzierter Ernährungszustand; Cyanose; 
über der rechten Lungenspitze Dämpfung, der auch im Röntgenbild ein 
Schatten entsprach. Bronchialdrüsen nicht vergrößert. Atmnngsgeräusch 
sehr leise, vesikulär. Während des Klinikaufentbaltes tritt über der 
ganzen Lunge kleinblasiges Rasseln auf, Cyanose nimmt zu; Atem¬ 
beschleunigung. Dauernd Fieber zwischen 38,5 und 40 0 C. Urin ent¬ 
hält Albumen, Zylinder, Diazo, keinen Zucker. 8. Mai Exitus. Sek¬ 
tion: Miliare Tuberkulose der Lungen und des Bauchfells. Leber zeigte 
keinerlei Veränderungen, weder makroskopisch noch mikroskopisch. Die 
Urobilinausscheidung war stets gleich stark (-|—(-). Am 29. April auf 
100 g Lävulose Ausscheidung, am 3. Mai auf 75 g. 

VI. Chronische Lungentuberkulose. 

Nr. 25. M. F., 20 Jahre, Schlosser. Ausgedehnte tuberkulöse Ver¬ 
änderungen über beiden Lungen. Im Auswurf Tuberkelbazillen. Stets 
intermittierendes Fieber. Urin ohne Befund. 19. August 1909 Uro¬ 
bilin -j-; 50 g Lävulose: starke Ausscheidung. — 22. August Urobilin -}-. 

— 23. August Urobilin —j—; 26 g Lävulose: keine Ausscheidung. — Uro- 
bilinausscheidung geht weiter. 

Nr. 26. K. K., 34 Jahre, Bäcker. Sehr ausgedehnte Lungenver¬ 
änderungen. Pleuritisches und pleuroperikarditisches Reiben. Temperatur 
schwankt während der Versuchszeit zwischen 37 und 38° C. Urin frei 
von Eiweiß und Zucker. Die Urobilinausscheidung hält sich in der 
Grenze der Stärke 1 = -}-. Die Ausscheidung von Lävulose beginnt bei 
Darreichung von 75 g. 

Nr. 27. K. Sch., 26 Jahre, Knecht. Infiltration beider Spitzen, 
rechts weiter vorgeschritten. Im Auswurf Tuberkelbazillen. Dauernd 
intermittierendes Fieber. Urin ohne Befund. 23. August 1909 Uro¬ 
bilin -)-; 50 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 24. August Urobilin -)-■ 

— 26. August Urobilin -j-; 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 
27. August Urobilin -{-. — 29. August Urobilin 100 g Lävulose: 
Ausscheidung. 

Nr. 28. E. A., 21 Jahre, Arbeiter. Infiltration beider Oberlappen 
bis weit unter die Clavicula. Dauernd Fieber um 38 °. Urin frei von 
Eiweiß und Zucker. Im Auswurf Tuberkelbazillen. 19. August 1909 
Urobilin 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. — 20. August Uro¬ 
bilin+. — 21. August Urobilin 100 g Lävulose: sehr starke Aus¬ 
scheidung. — Die Urobilinausscheidung hält sich in gleicher Stärke. 

Nr. 29. W. L., 20 Jahre, Arbeiter. Ausgedehnte Lungenver¬ 
änderungen. Im Auswurf Tuberkelbazillen. Während der Versuchsdauer 
intermittierendesFieber. Urin; Albumen, Sacch. 0 18. Juni 1909 Uro- 
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bilin -j-; 75 g Lävulose: Ausscheidung. — 20. Juni Urobilin — 
21. Juni Urobilin -)—j-, — 22. Juni Urobilin -f-. — 24. Juni Uro¬ 
bilin -{ — | — ; 50 g Lävulose: Ausscheidung. — 27. Juni bis 2. Juli 
Urobilin -|-. — 2. Juli 25 g Lävulose: Ausscheidung. — 3. Juli Uro¬ 
bilin -j-, — 7. Juli Urobilin -{-. 

Nr. 30. Fr. L. L., 32 Jahre. Über beiden Lungen ausgebreitete 
tuberkelöae Prozesse. Im Auswurf Tuberkelbazillen. Während der Ver- 
sncbszeit dauernd intermittierendes Fieber. Urin: Diazo -J-, Alb. und 
Sacch. o. 14. Juni 1909 Urobilin — 15. Juni Urobilin -j-; 75 g 
Lävulose: starke Ausscheidung. — 16. bis 18. Juni Urobilin -j-. — 
30. Juni Urobilin — 2. Juli Urobilin -}-. — 7. Juli Urobilin -|—|-. 
Bei weiteren Lävulosegaben tritt Erbrechen ein. 

Nr. 31. F. A., 24 Jahre, Mauer. Ausgedehnte tuberkulöse Ver- 
änderungeu an den Lungen, Pleuritis und Perikarditis. Intermittierendes 
Fieber. Ln Urin Alb. p, Sacch. p. 23. Juli 1909 Urobilin -f-; 50 g 
Lävulose: sehr starke Ausscheidung. — 24. und 25. Juli Urobilin — 
26. Juli Urobilin ++. — 27. Juli Urobilin +. — 28. Juli Exitus. 
Die Leber zeigte nur geringe Fettinfiltration, im übrigen keine Verände¬ 
rungen. An den Lungen ausgedehnte Cavernenbildung in sämtlichen 
Lappen. 

Nr. 32. Frau Cb. Sch., 27 Jahre. Infiltration der rechten Lungen¬ 
spitze mit ganz leichten katarrhalischen Erscheinungen. Kein Husten, 
morgens etwas Auswurf. Tuberkelbazillen nachgewiesen. Am Tage der 
Aufnahme am 14. Mai 1909 bis 23. Mai Bubfebrile Temperatur. Am 
24. und 25. Mai Temperatur bis abends 38,9 0 C. Urin enthält Spuren 
von Eiweiß und Zylinder. 15. Mai 1909 Urobilin -{-. — 18. Mai Uro¬ 
bilin -|—— 19. Mai Urobilin -|—f-; 75 g Lävulose: Ausscheidung. 

XII. Infectio incerta. 

Nr. 33. Frl. E. M., 22 Jahre, Dienstmädchen. Nach voraus¬ 
gegangenem Schüttelfrost Aufnahme am 4. Mai. Schwellung und Fluktuation 
des sehr schmerzhaften linken Knies, keine Rötung. An Herzspitze 
ByBtolisches Geräusch. Milz palpabel. Allgemeinbefinden sehr Btark be¬ 
einträchtigt. Blutuntersuchung hat in jeder Hinsicht negatives Resultat. 
In der Nacht vom 4. bis 5. Mai Schwellung des ganzen linken Beines. 
Haut stark gespannt. Vom 4. bis 7. Mai Temperatur um 38 0 C, dann 
normale Temperatur. Abschwellung des Beines und Kniees seit dem 
6. Mai. Urin enthält Albumen, Sanguis, Zylinder. 5. Mai 1909 Uro¬ 
bilin -|—— 6. Mai Urobilin -|—|-; 75 g Lävulose: keine Ausscheidung. 
— 8. Mai Urobilin -J-; 100 g Lävulose: Ausscheidung. — 10. bis 15. Mai 
Urobilin 0. — 15. Mai 100 g Lävulose: keine Ausscheidung. 

Aus diesen Untersuchungen geht einwandfrei hervor, daß der 
erwartete Parallelismus besteht, daß mit Auftreten und Bestehen 
von Urobilinurie die Toleranz für Lävulose herabgesetzt ist, und 
daß nach Zurückgehen und Verschwinden der Urobilinurie die 
Toleranz für Lävulose wieder steigt. 
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Es fragt sich nun: Sind diese beiden parallel nebeneinander 
bestehenden Erscheinungen auf wirkliche Leberschädigungen zurück- 
zuführen, entsprechen dieser funktionell nachweisbaren Insufficienz 
der Leber anatomische Veränderungen an den Leberzellen, and 
sind schließlich die Funktionsproben (Läyuloseprobe und Urobilin¬ 
probe) als geeignete diagnostische Hilfsmittel für die Diagnose 
einer Lebererkrankung bei Infektionskrankheiten zu verwerten? 
Bei gewissen Infektionskrankheiten (Typhus, schwere septische In¬ 
fektion, hochgradige Phthisis pulm. usw.) ist ja das Auftreten von 
parenchymatösen Leberveränderungen bekannt, bei anderen In¬ 
fektionskrankheiten fehlen sie. 

Eis wurden zu diesem Zwecke zunächst die Lebern von Indi¬ 
viduen, die durch Infektionskrankheiten ad exitum gekommen waren 
und bei welchen Urobilinurie und alimentäre Lävulosurie während 
des Lebens sich gezeigt hatte, systematisch untersucht, ob trübe 
Schwellung, ob fettige Infiltration oder Degeneration auftrat, oder ob 
sich sonstige Zeichen von Leberveränderungen finden ließen. Nnr 
bei Phthisen wurden Fettlebern gefunden, sonst zeigten sich keine 
anatomischen Veränderungen. 

Eine besondere Stellung scheint bezüglich der Lävulosurie die 
Fettleber bei Phthisis pulm. einzunehmen, v. Sabatowski 1 ) fand, 
wie schon erwähnt, bei zwei vorgeschrittenen Phthisen keine Herab¬ 
setzung der Toleranz für Lävulose, macht aber über die Beschaffen¬ 
heit der Leber keine Angaben. Er betont bereits, daß möglicher¬ 
weise kein Parallelismus zwischen der Fettleber bei der genannten 
Erkrankung und der Herabsetzung der Toleranz für Lävulose 
bestehe. Ein Teil unserer Fälle von Lungentuberkulose wies 
bei ganz hochgradigen Lungenveränderungen nur eine geringe 
Herabsetzung der Toleranz auf. Bei anderen zeigt sich eine sehr 
starke Herabsetzung der Toleranz, während sich bei der Autopsie 
nur eine ganz minimale Leberverfettung findet. Ähnlich verhält 
sich die Urobilinurie. Auch hier beobachtet man bei starker Fett¬ 
leber einmal starke Urobilinurie, das andere Mal schwächere oder 
womöglich überhaupt keine. 

Einen zweiten Weg zur Beantwortung der oben gestellten 
Fragen weist das Tierexperiment. Analog den Untersuchungen 
Hohlweg's, 2 ) der bei seinen Versuchstieren durch Lebergifte 


1) v. Sabatowski, Wiener klin. Wocbenschr. 1908 p. 794. 

2) Hohlweg, Zur funktionellen Leberdiagnostik. Habilitationsschr. Gießen 

1909. 
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hochgradige anatomisch nachweisbare Veränderungen in der Leber 
setzen konnte und dabei fand, daß die Vermindernng der Toleranz 
lür Lävulose nnd die Herabsetzung des Glykogengehaltes der Leber 
mit der Schwere der Veränderung Hand in Hand geht, stellte ich 
entsprechende Untersuch an gen an Tieren an, die durch Bakterien 
oder deren Toxine infiziert waren. Bei diesen wurde die Toleranz 
für Lävulose geprüft, ferner auch auf den Glykogengehalt der 
Leber Rücksicht genommen, da bekanntlich gerade die Funktion 
des Glykogenbildungsvermögens der Leber unter den Funktions- 
prüfungsmethoden von jeher eine Hauptrolle spielte. 

Leider war es unmöglich — Müller erwähnt dies schon — 
bei den als Versuchstieren benutzten Kaninchen durch Infektion 
Urobilinurie zu erzeugen, und so mußte, da bei Hunden die Lävu- 
loseprobe im Stiche läßt, indem diese Tiere schon normalerweise 
eine sehr niedrige und wechselnde Toleranz haben, die Urobilia- 
frage beim Tierexperiment unberücksichtigt bleiben. 

Zunächst waren einige Vorversuche nötig. Bekanntlich sind 
die Infektionskrankheiten von mehr oder weniger hohem Fieber 
begleitet, und so drängt sich von selbst die Frage auf: Verursacht 
das Fieber an und für sich die Herabsetzung der Toleranz für 
Lävulose und die Urobilinurie, oder ist es die Infektion? Für 
letzteres spricht von vornherein der Umstand, daß bei manchen 
Erkrankungen (Diphtherie, chronische Polyarthritis), auch bei 
geringer, ja subfebriler Temperatur bereits eine Herabsetzung der 
Toleranz für Lävulose und Urobilinurie statthaben kann. Hilde- 
brandt und Fischler 1 ) sprechen hinsichtlich der Urobilinurie das 
anslösende Moment ebenfalls der Infektion, nicht der gesteigerten 
Temperatur zu. Außerdem sind Untersuchungen bekannt, die sich 
auf den Kohlehydratstoffwechsel bei künstlich erhöhter Körper¬ 
temperatur beziehen und die beweisen, daß hierbei größere Mengen 
Kohlehydrate zugeführt werden können als in der Norm, ohne daß 
eine Zuckerausscheidung im Urin zu bemerken ist. Hohlweg 
nnd Voit 2 3 ) fanden, indem sie Tieren verschiedene Zuckerarten 
subkutan einspritzten, daß von künstlich überhitzten Tieren mehr 
Zucker im Körper verbrannt werde als bei den nicht überhitzten 
Kontrolltieren. Ich selbst stellte ähnliche Versuche bei Kaninchen 


1) Mttller, Jahresbericht der schlesischen Gesellschaft für vaterländische 
Kultur 1892 p. 11. 

2) Hildebrandt n. Fischler, s. v. 

3) Hohlweg n. Voit, Über den Einfluß der Überhitzung auf die Zer¬ 
setzung des Zuckers im Tierkörper. Zeitschr. für Biologie Bd. 51. 
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mit Lävulose an. Vor dem Versuche — die Kaninchen erhielten 
die Lävnlose mittels Schlnndsonde in den Magen — wurde die 
Toleranz des Tieres bestimmt, dann enthielten sie entsprechend 
größere Mengen Lävulose. Begann z. B. das Tier nach Einnahme 
von 25 g auszuscheiden, so erhielt es 30 g Lävulose, begann es bei 
30 g auszuscheiden, 35 g. Darauf wurden sie im Heizkasten überhitzt. 
Dabei schieden, wie aus den angeführten Protokollen hervorgeht, 
4 Kaninchen trotz der über die Toleranzgrenze hinausgehenden 
Lävulosegaben keine Lävulose aus, bei einem Kaninchen ließen 
sich gerade Spuren von Lävulose im Urin nachweisen. Am Abend 
vor jedem Versuche wurden die Tiere auf Hunger gesetzt. 

Protokolle der Überhitzungsversuche. 

Versuch Nr. I. Kaninchen, 4 kg schwer, männlich. — Lävulose* 
ausBcheidung beginnt nach Darreichung von 30 g. — 18. Juni 1909. Tem¬ 
peratur vor dem Versuch 38,6 0 C. Nach Darreichung von 35 g Lä¬ 
vulose um 8 Uhr vormittags kommt das Tier sofort in den Heizkasten. 
Temperatur um 10 Uhr 39,8 0 C, um 4 Uhr 42 0 C. Überhitzungsdauer 
8 8tunden. In dem vollständig aufgefangenen Urin war mit keiner 
Probe Lävulose nachweisbar. 

Versuoh Nr. II. Kaninchen, 2,8 kg. schwer, weiblich. — Lä- 
vuloseausscheidung beginnt nach Darreichung von 25 g. — 19. Juni 1909. 
Temperatur vor dem Versuch 39,2 0 C. Nach Darreichung von 30 g 
Lävulose um 7 Uhr vormittags kommt Kaninchen in den Heizkasten. 
Temperatur um 10 Uhr 41,3 0 C, um 1 Uhr 40,5 0 C. Überhitzungs¬ 
dauer 6 Stunden. Im Urin lassen sich 8puren von Lävulose nachweisen. 

Versuch Nr. III. Kaninchen, 3,5 kg, männlich. — Lävulose- 
auBScheidung beginnt bei Einnahme von 40 g. — 25. Juni. Temperatur vor 
dem Versuch 38,6 0 C. Nach Darreichung von 45 g Lävulose um 10 Uhr 
vormittags kommt das Tier in den Heizkasten. Temperatur um 12 Uhr 
40,8 0 C, um 5 Uhr 41,2 0 C. Daner der Überhitzung 7 8tunden. Es 
erfolgt keine Lävuloseausscheidung im Urin. 

Versuch Nr. IV. Kaninchen, 3,3 kg, männlich. — Ausscheidung 
von Lävulose erfolgt nach Darreichung von 25 g. — 24. Juni 1909. Tem¬ 
peratur vor dem Versuch 37,9 0 C. Nach Darreichung von 30 g Lä¬ 
vulose um 10 Uhr vormittags beginnt die Überhitzung. Temperatur um 
11 Uhr 40,2 0 C, um 5 Uhr 41,3 0 C. Überhitzungsdauer 7 Stunden. 
Es erfolgt keine Ausscheidung. 

Versuch Nr. V. Kaninchen, 3,5 kg, männlich. — Nach Ein¬ 
nahme von 25 g Lävulose beginnt Ausscheidung. — 30. Juni 1909. Tem¬ 
peratur vor dem Versuch 38,5 0 C. . Um S 1 /, Uhr vormittags Darreichung 
von 30 g Lävulose, danach sofort Überhitzung. Temperatur um 10 Uhr 
40,2 °C, um 12 Uhr 41,9 0 C, um 2 Uhr 40,6 0 C, um 4 Uhr 42 °C. 
Dauer der Überhitzung 7 Stunden. Im Urin läßt sich keine Lävulose 
nachweisen. 

So sprechen auch meine Versuche wiederum dafür, daß Steige- 
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rung der Körperwärme an sich keine Herabsetzung der Toleranz 
für Kohlehydrate, sondern im Gegenteil eine Erhöhung verursacht, 
und so liegt der Schluß nahe, daß die Herabsetzung der Toleranz 
für Lävulose bei Infektionskrankheiten in einer durch die Bakterien 
oder deren Stoffwechselprodukte bewirkten Schädigung der Zellen 
zu suchen ist. 

Bei den Infektionsversuchen ging ich folgendermaßen vor: 

Von 9 Kaninchen erhielt eines eine subkutane Injektion einer 
Aufschwemmung von Typhusbazillen in Bouillon, 6 bekamen des 
öfteren Typhustoxinlösung subkutan injiziert, eines Alttuberkulin, 
eines Neutuberkulin. Das Typhustoxin stellte ich in der Weise 
her, daß eine 24 ständige Bouillonkultur von Typhusbazillen 1 Stunde 
lang bei 65° im Wasserbad erhitzt wurde. Zur Kontrolle, daß die 
Bazillen abgetötet waren, impfte ich von dieser Kultur auf Bouillon 
weiter, die stets steril blieb. Jedesmal gelang es durch mehr oder 
minder hohe Dosen Gift bei den Tieren Fieber zu erzeugen. So¬ 
bald sich Fieber nach weisen ließ, erhielten die Tiere durch die 
Schlundsonde genau abgewogene Mengen von Lävulose und zwar 
weniger als ihrer Toleranzgröße entsprach. Trat nun bereits bei 
den niedrigen Lävuloseabgaben Ausscheidung im Urin, der im Stoff¬ 
wechselkäfig gesammelt wurde, auf, so wurden die Tiere noch am 
selben Tage in Glykogenmast genommen, d. h. sie erhielten reich¬ 
lich Fressen (Brot und grünes Futter) und am nächst folgenden 
Morgen Lävulosemengen, die über die Toleranzgrenze hinausgingen. 
8 Stunden nach Einnahme dieser Lävulose wurden die Tiere in 
Chloroformnarkose entlebert. Sofort wurden Leberstückchen zur 
anatomischen Untersuchung entnommen und der große Rest zur 
Glykogenbestimmung benutzt. Letztere wurde genau nach der 
Vorschrift von Pflüger 1 ) ausgeführt, die Traubenzuckermenge 
mit einem feinen Polarisationsapparat bestimmt und der gefundene 
Wert mit 0,927 auf Glykogen umgerechnet. Als Vergleich werte 
mit normalen Lebern konnte ich die Untersuchungen von Hohl¬ 
weg 2 ) benutzen, der bei der oben beschriebenen Glykogenmast 
bei Kaninchenlebern einen Durchschnittswert von 10% Glykogen fand. 

Protokolle. 

Versuch Nr. VI. Kaninchen, 2,8 kg, weiblich. — Lävuloseaus- 
scheidung beginnt nach £innahme von 25 g. — 3. Juli 1909 4 Uhr 

1) Pflüger, Pflüg. Arch. Bd. 103 p. 109. 

2) Hohlweg, s. v. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Kd. 25 
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nachmittags subkutane Injektion von Typhusbazillenbouillon (1 Teilstrich 
einer Pravaz’schen Spritze). Temperatur vor dem Versuch 39,2 0 C. 
Höchste Temperatur am 4. Juli 40,3 0 C, am 5. Juli 40,3 0 C, am 
6. Juli 41,1 0 C, am 7. Juli 39,9° C, am 8. Juli 40,3° C. — 6. Juli 
8*/ e Uhr vormittags Darreichung von 15 g Lävulose. — 7. Juli im voll¬ 
ständig aufgefangenen Urin Lävulose nachweisbar. — 8. Juli 8 Uhr vor¬ 
mittags 35 g Lävulose. Tier frißt außerdem. 4 Uhr nachmittags Ent- 
leberung in Chloroformnarkose. Leber ohne Befund. Nach Abpräpa¬ 
rieren der Gallenblase Gewicht = 110 g. Die Glykogenbestimmung in 
der Leber ergibt einem Gehalt von 5,781 °/ 0 ; die Gesamtleber enthält 
6,359 g Glykogen. 

Versuch Nr. VII. Kaninchen, 3,5 kg, männlich. — Lävulose- 
ausscheidung beginnt nach Darreichung von 40 g. — Am 10. Juli 1909 
subkutane Injektion von 0,1 g Alttuberkulin, am 11. Juli 0,2 g, am 
12. Juli 0,2 g, am 13. Juli 0,4 g, am 14. Juli 0,5 g. — Temperatur 
vor dem Versuch 38,9 0 C. Höchste Temperatur am 10. Juli 39,6 0 C, 
am 11. Juli 39,8 0 C, am 12. Juli 40 0 C, am 13. Juli 39,9 0 C, am 
14. Juli 40 °C, am 15. Juli 39,8 0 C. — 14. Juli 10 1 /* Uhr vor¬ 
mittags Darreichung von 30 g Lävulose. 3 1 )> Uhr nachmittags erste 
Urinentleerung. In diesem und im folgenden Urin reichlich Lävulose 
nachweisbar. — 15. Juli 8 Uhr vormittags Darreichung von 50 g Lä¬ 
vulose, Tier frißt außerdem. 4 Uhr nachmittags Entleberung in Chloro¬ 
formnarkose. Leber ohne Befund. Gewicht nach Abpräparieren der 
Gallenblase 230 g. Die Glykogenbestimmung der Leber ergibt einen 
Gehalt von 11,05 9 °/ 0 , die Gesamtleber enthält 25,427 g. 

Versuch Nr. VIII. Kaninchen, 3,3 kg, männlich. — Lävulose- 
ausscheidung beginnt nach Einnahme von 25 g. — Am 16. Juli sub¬ 
kutane Injektion von 0,2 g Neutuberkulin, am 19. Juli 0,4 g, am 20. Juli 
0,4 g, am 21. Juli 0,8 g. — Temperatur vor dem Versuch 39,1 0 C. 
Höchste Temperatur am 15. Juli 39,7 0 C, am 19. Juli 39,9 0 C, am 
20. Juli 39,7° C, am 21. Juli 39,7 0 C. 21. Juli 1909 IO 1 /* Uhr vor¬ 
mittags Darreichung von 20 g Lävulose, darauf sehr starke Ausschei¬ 
dung. 22. Juli S 1 j 2 Uhr vormittags Darreichung von 35 g Lävulose. 
Tier frißt außerdem. 4 1 / 2 Uhr Entleberung. Leber ohne Befund. Ge¬ 
wicht nach Abpräparieren der Gallenblase und des Bindegewebes 170 g. 
Die Glykogenbestimmung der Leber ergibt einen Gehalt von 9,548°,,. 
Die Gesamtleber enthält 16,222 g Glykogen. 

Versuch Nr. IX. Kaninchen, 4 kg, männlich. — Ausscheidung 
beginnt nach Darreichung von 30 g Lävulose. — Am 26. Juli 1909 
subkutane Injektion von 2 ccm einer Typhustoxinlösung, am 27. Juli 
1 ccm. — Temperatur vor dem Versuch 39,2 0 C. Höchste Temperatur 
am 26. Juli 40,8 0 C, am 27. Juli 40,6 0 C, am 28. Juli nicht gemessen. 
— 27. Juli 12 Uhr mittags Einnahme von 22 g Lävulose, worauf im 
Urin deutliche Ausscheidung auftritt. — 28. Juli 9 1 / 2 Uhr vormittags 
Darreichung von 35 g Lävulose. Tier frißt außerdem. 5 x / a Uhr nach¬ 
mittags Entleberung. Leber ohne Befund. Gewicht nach Abpräparieren 
der Gallenblase und des Bindegewebes 135 g. Die Glykogenbestimmung 
in der Leber ergibt einen Gehalt von 7,337 °/ 0 , die Gesamtleber ent¬ 
hält 9,904 g Glykogen. 
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Versuch Nr. X. Kaninchen, 3,5kg, männlich.—Nach Darreichung 
von 25 g Lävulose beginnt im Urin Ausscheidung. — Am 25. Juli 1909 
subkutane Injektion von 1 ccm einer Typhustoxinlösung, am 26. Juni 
1,5 ccm, am 27. Juni 2 ccm. — Temperatur vor dem Versuch 39.2 0 C. 
Höchste Temperatur am 25. Juli 41,2° C, am 26. Juli 40° C, am 27. 
Juli 40,5° C, am 28. Juli 39,5° C. — 27. Juli 1909 mittags 12 Uhr 
Darreichung von 18 g Lävulose, worauf Ausscheidung erfolgt. 28. Juli 
9 Uhr vormittags 35 g Lävulose; Tier frißt außerdem. 5 Uhr nach¬ 
mittags Entleberung. Leber ohne Befund. Gewicht nach Abpräparieren 
der Gallenblase und des Bindegewebes 132 g. Glykogenbestimmung 
wurde in diesem Falle nicht ausgeführt. 

Versuch Nr. XI. Kaninchen, 2,3 kg, weiblich.— Ausscheidung 
beginnt nach Darreichung von 20 g Lävulose. — Am 28. Juli subkutane 
Injektion von 2 ccm Typhustoxin, am 29. Juli 1 ccm, am 30. Juli 1,5 ccm. 

— Temperatur vor dem Versuch 39,4 0 C. Höchste Temperatur am 

28. Juli 40,8 0 C, am 29. Juli 40,3 0 C, am 30. Juli 40,4 0 C. — 29. Juli 

1909 8 8 / 4 Uhr vormittags Darreichung von 14 g Lävulose; danach im 
Urin Ausscheidung. 30. Juli 9 Uhr vormittags 35 g Lävulose. Tier 
frißt außerdem. 5 Uhr nachmittags Entleberung. Leber ohne Befund. 
Gewicht nach Abpräparieren der Gallenblase und Bindegewebes 125 g. 
Die Glykogenbestimmung in der Leber ergibt einen Gehalt von 7,241 °/ 0 . 
Die Gesamtleber enthält 9,0 55 g Glykogen. 

Versuch Nr. XII. Kaninchen, 3 kg, weiblich.— Ausscheidung 
beginnt nach Einnahme von 25 g. — 3. August subkutane Injektion 
von 2 ccm Typhustoxin, am 4. August 0,5 ccm, am. 5. August 1 ccm. 

— Temperatur vor dem Versuch 39,1 0 C. Höchste Temperatur am 

3. August 40,5 0 C, am 4. August 40,7 0 C, am 5. August 39,5 0 C. — 

4. August 10 Uhr vormittags Darreichung von 17 g Lävulose. Danach 
deutliche Ausscheidung im Urin. — 5. August 8 Uhr vormittags 35 g 
Lävulose. Tier frißt außerdem. — 4 Uhr nachmittags Entleberung, 
Leber wiegt nach Abpräparieren der Gallenblase und des Bindegewebes 
122 g. Die Glykogenbestimmung in der Leber ergibt einen Gehalt 
6,85 7 °/ 0 , die Gesamtleber enthält 8,34 5 g Glykogen. 

Versuch Nr. XIII, Kaninchen, 3 kg, weiblich. — Ausschei¬ 
dung beginnt nach Einnahme von 25 g Lävulose. — 3. August sub¬ 
kutane Injektion von 1 ccm Typhustoxin, am 4. August 1 ccm, am 

5. August 1 ccm. — Temperatur vor dem Versuch 39,2° C. Höchste 
Temperatur am 3. August 39,7 0 C, am 4. August 40,5 0 C, am 5. Au¬ 
gust 40 °C. — 4. August 8 Uhr vormittags Darreichung von 18 g 
Lävulose, wonach deutliche Ausscheidung erfolgt. 5. August 8 x / 2 Uhr 
vormittags 35 g Lävulose. Tier frißt außerdem. 4 1 / 2 Uhr nachmittags 
Entleberung. Leber ohne Befund. Gewicht nach Abpräparieren der Gallen¬ 
blase und des Bindegewebes 101 g. Die Glykogenbestimmung in der Leber 
ergibt einen Gehalt 5,134 °/ 0 , die Gesamtleber enthält 5,185 g Glykogen. 

Versuch Nr. XIV. Kaninchen, 2,57 kg, männlich. — Aus¬ 
scheidung von Lävulose erfolgt nach Darreichung von 25 g. — Am 
5. August subkutane Injektion von 2 ccm Typhustoxin, am 6. August 
2 ccm. — Temperatur vor dem Versuche 39 ? 2 0 C. Höchste Tempe- 
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ratur am 5 August 40,3° C, am 6. August 40° C, am 7. August 39,5 °C. 
— 6. August 1909 10 Uhr vormittags Darreichung von 17 g Lävulose, 
worauf starke Ausscheidung erfolgt. — 7. August 9 Uhr vormittags 35 g 
Lävulose. Tier frißt außerdem. 5 Uhr nachmittags Entleberung. Ge¬ 
wicht der Leber nach Abpräparieren der Gallenblase und des Binde¬ 
gewebes 115 g. Die Glykogenbestimmung in der Leber ergibt eineu 
Gehalt von 9,32 8 °/ 0 . Die Gesamtleber enthält 10,7 2 7 g Glykogen. 


Tabelle. 
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40 

30 
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VIII. 
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25 

20 
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IX. 
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30 

22 

7,337 
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X. 

n 

25 

18 



XI. 

n 

20 

14 

7,241 

9,055 

XII. 

„ 

25 

17 

6,857 

81845 

XIII. 

T) 

25 

18 

5,134 

8,185 

XIV. 

" 

25 . 

17 

9,328 

10,727 


Die Versuche ergeben konstant eine Herabsetzung der Tole¬ 
ranz für Lävulose, während der Glykogengehalt nicht regelmäßig 
vermindert erscheint. Zunächst fällt auf, daß bei den mit Tuber¬ 
kulin behandelten Tieren der Glykogengehalt nicht verringert 
ist, desgl. noch bei einem mit Tjphustoxin behandelten Kaninchen. 
Man darf wohl annehmen, daß in diesen 3 Fällen der schädliche 
Einfluß der Gifte auf die Leber noch nicht soweit vorgeschritten 
war, daß eine Insufficienz in dem Ghkogenbildungsvermögen zu¬ 
tage trat. Auffallend ist, daß die Temperatur bei diesen Tieren 
nicht die Höhe erreicht hat wie bei den übrigen. 

Die mikroskopische Untersuchung der Tierlebern ergab nie¬ 
mals trübe Schwellung, Fettinfiltration um die Zentralvenen herum 
wurde in geringem Grade nur bei dem mit Alttuberkulin behan¬ 
delten Tier beobachtet. Im übrigen waren keine Veränderungen 
nachweisbar. 

Für die Nachuntersuchung der Präparate bin ich Herrn Prof. 
Mönkeberg-Gießen und Herrn Geh.-Rat Prof. Schmorl-Dresden 
zu Dank verpflichtet. 

Der geringe pathologisch-anatomische Befund springt bei Über¬ 
blickung des Resultates im Vergleich zu dem großen Ausfall ein- 
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zelner Leberfunktionen auffallend in die Augen, ähnlich wie bei 
den degenerativen Prozessen am Herzmuskel bei Infektionskrank¬ 
heiten, wo sich klinische Erscheinungen und pathologisch-anatomi¬ 
scher Befund selten decken. In dem einen Fall, in dem eine Fett¬ 
infiltration in der Leber beobachtet wurde, war gerade die Glykogen- 
raenge in der Leber nicht verringert, während bei anderen Fällen, 
bei denen sowohl eine Herabsetzung der Toleranz für Lävulose, als 
eine prozentuale Herabsetzung des Glykogengehaltes stattfand, in 
der Leber überhaupt keine Veränderungen nachweisbar waren. 

Die Erscheinungen der Toleranzherabsetzung für Lävulose, 
der Verminderung des Glykogengehaltes der Leber und der bei 
den klinischen Fällen parallel zur ersteren verlaufenden Urobilinurie 
glaube ich nach den Tierversuchen also auf die Infektion d. h. 
auf die Bakterien und ihre Stoffwechselprodukte zurückführen zu 
müssen. Es ist möglich, daß es sich zunächst nur um eine leichte 
Ernährungsstörung, wie Fi schier 1 ) meint, handelt, Störungen, 
die noch keine mit unseren Hilfsmitteln nachweisbare anatomischen 
Veränderungen hervorrufen, die aber trotzdem schon zu einer Be¬ 
einträchtigung der Leberarbeit führen können. 

Bei den eigentlichen Lebererkrankungen (Lebercirrhose, Gallen¬ 
stauung, Stauungsleber usw.) haben sich die Lävuloseprobe und 
die Urobilinurie als diagnostische Hilfsmittel bereits eine Stelle 
erworben, anders liegt aber die Sache bei den Infektionskrank¬ 
heiten. Wir beobachten hier bereits eine funktionell nachweis¬ 
bare Leberinsüfficienz, ohne nachweisbare anatomische Verände¬ 
rungen in der Leber, was zu den objektiven Befunden bei den 
erstgenannten Krankheiten in grellem Widerspruch steht. Die 
Lävuloseprobe und die Urobilinurie dürfen bei Leberkrankheiten, 
die gleichzeitig mit Fieber einhergehen, sei es nun Fieber durch 
die Lebererkrankung selbst bedingt (Cholangitis usw.), oder durch 
accidentelle Infektionen, keinen diagnostischen Wert beanspruchen. 

Zusammenfassung. 

1. Infektionskrankheiten oder die Anwesenheit von Toxinen 
im Körper rufen eine Herabsetzung der Toleranz für Lävulose, 
Herabsetzung des Glykogengehaltes der Leber nach Glykogenmast 
und Urobilinurie hervor. 

2. Einfache erhöhte Temperatur ohne Infektion verursacht 
beim Tier keine Herabsetzung der Toleranz für Lävulose. 


1) Fi sch ler, s. v. 
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3. Die Ausfallserscheinungen sind zum größten Teil nur auf 
vorübergehende durch die Infektion bedingte Ernährungsstörungen 
zurückzuführen. 

4. Die Lävuloseprobe und der Nachweis der Urobilinurie bei 
Lebererkrankungen haben bei gleichzeitig bestehendem Fieber 
(Infektion) als diagnostische Hilfsmittel keinen Wert zu bean¬ 
spruchen, da hierbei Toleranzherabsetzung für Lävulose und Uro¬ 
bilinurie selbst in hohem Grade bestehen können ohne nachweis¬ 
bare anatomische Veränderungen in der Leber. 
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Aus der Kölner Akademie für praktische Medizin. 
Abteilung Prof. Dr. Hochhaus, und dem städt. Krankenhaus Düren, 
Abteilung Dr. Liebermeister. 

Über die Anwendnng des synthetischen Suprarenin in der 

inneren Medizin. 

Von 

Josef Kauert, 

Assistenzarzt am städtischen Krankenhaus Düren. 

(Mit 8 Textfig-uren.) 

In neuerer Zeit hat man die in der Chirurgie schon seit 
mehreren Jahren zur lokalen Anämisierung benutzten Nebennieren¬ 
präparate auch zur Behandlung der akuten Kreislaufschwäche 
herangezogen. Es wurden hierzu hauptsächlich die aus Neben¬ 
nieren kristallinisch gewonnenen Körper, das Adrenalin und Epi¬ 
renan, sowie das synthetisch dargestellte L.-Suprareninum hydro- 
chloricum gebraucht. 

Der Gedanke, diese Mittel zur Bekämpfung der Kreislauf¬ 
störungen anzuwenden, lag nahe einerseits, weil man schon lange 
die hervorragenden blutdrucksteigernden Eigenschaften der Neben¬ 
nierenpräparate kannte, andererseits weil es in letzter Zeit ge¬ 
lungen war, diese Präparate in chemisch reinem Zustand herzu¬ 
stellen, so daß bei qualitativ gleicher Wirkung die Nachteile der 
aus den Organen gewonnenen Präparate vermieden werden. 

Auf eine Anregung von Herrn Dr. Liebermeister hin habe 
ich mit ihm zusammen versucht, die Wirkung der Nebennieren¬ 
präparate speziell des Suprarenin auf den Menschen bei Kreislauf¬ 
störungen zu studieren. Es schien notwendig, einen genauen Ein¬ 
blick in die Art seiner Wirkung zu gewinnen, zumal das Mittel 
auf der einen Seite enthusiastisch empfohlen, auf der anderen 
Seite direkt vor ihm gewarnt wurde, während nur wenig genaue 
klinische Beobachtungen der Wirkung bekannt sind. Es stellt mir 
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bis jetzt *) ein Material von 53 Fällen zur Verfügung, bei denen 
zum Teil die Beobachtungen mehrmals und von verschiedenen Ge¬ 
sichtspunkten aus gemacht wurden. Es stammen von diesen Fällen 
16 aus dem Kölner Augusta-Hospital, Abteilung Prof. Dr. Hoch¬ 
haus 1 2 ), die übrigen 37 aus dem Dürener städtischen Kranken¬ 
haus, Abteilung Dr. Liebermeister. Über einen Bruchteil 
unserer .Untersuchungen (11 Fälle) hat Liebermeister (1) be¬ 
reits kurz berichtet. 

A. Art, Dauer und Ablauf der Suprareninwirkung bei 
intravenöser und subkutaner Injektion. 

Zur Beurteilung der Wirksamkeit des Suprarenins bedienten 
wir uns der genauen klinischen Beobachtung, sowie der Messung 
des systolischen und diastolischen arteriellen Blutdrucks nach 
v. Recklinghausen, in einigen Fällen auch des Venendrucks 
nach Moritz und v. Tabora. Die Messung des Blutdrucks 
diente zur Feststellung, ob das Suprarenin überhaupt im einzelnen 
Falle wirke, während die gesamte klinische Beobachtung zur 
Beurteilung der Frage herangezogen wurde, ob die Wirkung eine 
für den Kranken günstige sei, oder nicht 

Wir haben bei unseren ersten Fällen das Suprarenin nach der 
Angabe von Volhard(2) und John (3,4) intravenös injiziert 
und zwar mit einer Ausnahme immer in der Stammlösung 1:1000. 
Der Verlauf der Suprareninwirkung bei intravenöser Injektion ist 
schon von den genannten Autoren beschrieben worden. Wir konnten 
deren Beobachtungen im wesentlichen bestätigen. Die Wirkung 
des intravenös injizierten Suprarenins besteht in der Hauptsache in 
einer plötzlichen hohen Blutdrucksteigerung, einer Erhöhung der 
Pulsspannung und einer Vermehrung der Herzarbeit. 

Ich führe einige Beispiele an. 

Fall 2, K. 35jährige Patientin, die nach überstandener croupöser 
Pneumonie und Perikarditis noch längere Zeit eine besonders bei 
psychischen Erregungen auftretende Pulsirregularität verbunden mit 
frustranen Herzkontraktionen aufwies. Dabei war das Gesicht immer 
auffallend gerötet. Auf intravenöse Injektion von x / n mg Suprarenin 
stieg 1 Minute nach der Injektion der systolische Blutdruck von 170 auf 


1) Seit Abschluß dieser Arbeit (Anfang April 1910) haben wir noch eine 
Reihe Falle mit Suprarenin behandelt, zum Teil mit gutem Erfolg. Unsere bis¬ 
herigen Resultate wurden in jeder Richtung bestätigt. 

2) Ich mochte nicht verfehlen. Herrn Prof. Hochhaus für die Überlassung 
des Kraukenmaterials meinen verbindlichsten Dank ausznsprechen. 
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225 cm H^O, das Gesicht wurde sehr blaß, während der Puls stärker ge¬ 
spannt erschien. Erscheinungen von Unruhe wurden nicht beobachtet, auch 
keine Kopfschmerzen oder Herzbeklemmungen geklagt. 15 Minuten nach 
der Injektion war die Suprareninwirkung abgeklungen. 

Fall 5, L. Es handelte sich um einen 21 Jahre alten Kranken 
mit Morbus Addisonii, der einen ziemlich niedrigen Blutdruck und einen 
kleinen, leicht beschleunigten Puls hatte. Der Gedanke lag nahe, zu 
untersuchen, wie bei dieser Krankheit das Suprarenin wirke. Der Kranke 
erhielt 0,7 mg Suprarenin intravenös. 1 Minute nach der Injektion trat eine 
starke Blässe des Gesichtes auf, die Extremitäten wurden ebenfalls kühl und 
blaß, während Blutdruck und Atmungsfrequenz stiegen (s. Fig. 1 a). Der 
Kranke klagte dabei über starke Kopfschmerzen und Brustbeklemmung. 
Der Puls wurde etwas beschleunigter als vor der Injektion, blieb aber 
regelmäßig. Mit dem Absinken des Blutdrucks ließen die unan¬ 
genehmen Nebenerscheinungen nach, der Kranke fühlte sich x / 2 Stunde 
später wieder wohl. 


Fig. 1. 



Fall 3, K. 35jähriger Potator mit linksseitiger Axillarpneumonie 
und schwerem Kollaps. Der Puls war sehr frequent und klein (130—36). 
In der Zeit von 10 Minuten erhielt er nach und nach 0,7 mg Suprarenin 
intravenös. Der systolische Blutdruck stieg hierbei von 160 auf 182, 
der Puls fühlte sich wesentlich besser gespannt an, während seine Frequenz 
sich kaum veränderte. Ca. 1 1 / 2 Stunde nach der Injektion war der Blut¬ 
druck wieder auf der alten Höhe angelangt, während der Puls andauernd 
gut gespannt, die Cyanose gering blieb. Die Pneumonie kam zur Heilung. 

Fall 6, Bä. Die 39jährige Patientin war an schwerer rechtsseitiger 
Unterlappenpneumonie erkrankt und kollabierte plötzlich unter starker 
Dyspnoe, Cyanose, weichem, etwas beschleunigtem und unregelmäßigem Puls. 
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Auf 0,8 mg Suprarenin intravenös wurde plötzlich das Gesicht leichenblaß, 
die Kranke klagte über Beklemmungsgefuhl und war sehr erregt. Der 
systolische Blutdruck stieg dabei in 3—4 Min. von 125 auf 235, die 
Atmung von 36 auf 48 (s. Fig. 2). Alsbald stellte sich ein 
nachweisbares Lungenödem mit Trachealrasseln ein, das 
glücklicherweise nach ca. */ 2 Stunde verschwand. 7 Minuten p. i. sank 
der Blutdruck von 235 auf 142, um nach weiteren 15 Minuten die vor 
der Injektion beobachtete Höhe wieder zu erreichen. Der Puls blieb 
leidlich gespannt, während die Cyanose bald wiederkehrte. Der Zustand 
verschlimmerte sich gegen Abend wieder, besserte sich jedoch auf eine 
intravenöse Injektion von 1,0 mg Strophanthin. Nach protrahierter Re- 
konvalescenz kam die Pneumonie zur Heilung. 


Fig. 2. Fig. 3. 



Fall 7, F. Es handelte sich um einen 30 Jahre alten Mann mit 
Aorteninsufficienz und Stenose, die leichte Dekompensationserscheinungen, 
bestehend in Atemnot, Herzklopfen und beschleunigtem, ziemlich weichem 
Puls aufwies. Er erhielt 0,5 mg Suprarenin intravenös. In 2 Minuten 
stieg der systolische Blutdruck von 108 auf 288 (siehe Fig. 3 b), der 
Kranke stöhnte laut auf, das Gesicht entfärbte sich, heftige Kopf* 
schmerzen und Angstzustände stellten sicli ein. Die Pulszahl stieg von 
* 8 auf 104 in der Minute, der Puls selbst wurde irregulär und iuäquab 
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die Atmungsfrequenz steigerte sich von 20 auf 44, während am Hals 
starke Venenpulsation auftrat. Nach ca. 7 Minuten sank der Blutdruck 
auf 204 ab, die normale Gesichtsfarbe kehrte langsam wieder, und das 
subjektive Befinden wurde besser. Erst 20 Min. p. i. war der Puls 
wieder regelmäßig. Unangenehme Folgen von dieser Injektion sind nicht 
beobachtet worden, auf Bettruhe und Eisblase trat bald Kompensation ein. 

Wir haben das Suprarenin noch einige Male intravenös ge¬ 
geben. Wenn wir auch den therapeutischen Effekt der von Vol- 
hard und John empfohlenen intravenösen Suprarenininjektion 
in einigen Fällen nicht in Abrede stellen wollen, so ist doch die Wir¬ 
kung bei einzelnen der hier angeführten Beispiele eine so plötzliche 
und intensive, daß die Frage berechtigt erscheint, ob nicht hier¬ 
durch das Herz unter Umständen einmal plötzlich versagen oder 
doch wenigstens gefährdet werden könne. Wir haben, zumal in 
letzter Zeit von anderer Seite 3 Todesfälle (4, 5) veröffentlicht 
wurden, in der Folge die intravenöse Injektion verlassen und unter¬ 
sucht, ob das Mittel nicht bei subkutaner Injektion eine ebenso 
gute, aber ungefährliche Wirkung habe. 

Daß das Suprarenin auch bei dieser Art der Anwendung ein 
ausreichend wirksames Mittel ist, konnten wir in zahlreichen Ver¬ 
suchen nachweisen. In sehr vielen Fällen trat eine deutliche Ge- 
fößwirkung ein, erkennbar an der Kontraktion der Hautgefaße, 
einer weißen Verfärbung der Injektionsstelle und einem Steigen 
des systolischen Blutdrucks verbunden mit einer Vermehrung der 
Pulsspannung. 

In dem bereits erwähnten Fall von Morbus Addisonii (5), der auf 
intravenöse Suprarenininjektion so unangenehm reagierte, spritzten wir am 
Oberschenkel 1,0 mg Suprarenin unter die Haut. Von einer Erblassung 
des Gesichtes und der Injektionsstelle abgesehen, trat keine Suprarenin- 
Wirkung ein (b. Fig. 1 b). Auch auf mehrere später erfolgte subkutane 
Injektionen ft 0,5 mg reagierte der Kranke nicht nennenswert. 

Im Fall 7, der auf intravenöse Suprarenininjektion unangenehme 
Herzerscheinungen aufgewiesen hatte, gaben wir das Mittel später sub¬ 
kutan ohne eine Spur von Änderung des Blutdrucks oder der Puls¬ 
spannung (8. Fig. 3 a). Wohl war eine leichte Erblassung des Ge¬ 
sichtes und der Injektionsstelle zu konstatieren. 

Weshalb ein und dasselbe Mittel bei denselben Leuten intra¬ 
venös so unangenehm stark, subkutan kaum wirkte, ist ziemlich 
schwer zu erklären, am ehesten wohl so, daß es sich in beiden 
Fällen um ziemlich anämische Leute handelte, bei denen infolge 
geringer Hautdurchblutung das Suprarenin viel zu langsam in den 
Kreislauf geriet, als dal» es deutlichere Allgemeinerscheinungen 
machen konnte. 
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Für diese Annahme spricht die ganz andere Wirkung der sub¬ 
kutanen Suprarenininjektion, wenn die Hautgefäße weit sind. 

Fall 10, H. Es handelte sich um einen etwa 30jährigen Patienten 
mit ganz schwerer Alkaloidvergiftung, der moribund eingeliefert wurde. 
Es bestand eine enorm starke Cyanose, Aussetzen der Atmung, tiefes 
Coma, Areflexie der Pupillen und Fehlen jeder Reaktion auf Hautreize. 
Da Kampfer und Koffein versagten, wurden 2 ccm Epirenan unter die 
Brusthaut gespritzt. In wenigen Minuten ließ die Cyanose bedeutend 
nach, die Atmung kam, wenn auch noch schnappend, wieder, und der 
vorher kaum fühlbare Puls wurde besser. Zur Erzielung einer länger 
andauernden Herzwirkung wurde dann noch */ 4 Stunde nach der Epirenan¬ 
injektion 1,0 mg Strophanthin intravenös gegeben. Unter periodischer 
Anwendung von Sauerstoff und künstlicher Atmung gelang es nach ca. 
36 Stunden, das Coma zu beheben. Es trat völlige Heilung ein. 

Eine ebenso rasche Wirkung zeigte das Suprarenin bei sub¬ 
kutaner Injektion im Fall 4, B. 

Der 46 jährige Patient litt an einer Aortenstenose mit schweren 
Stauungserscheinungen und heftiger Dyspnoe. Er hatte schon einmal 
1 mg Suprarenin intravenös erhalten, wobei der Blutdruck von 242 auf 
310 gestiegen war, während der Patient selbst stärker dyspnoisch wurde. 

5 Tage nach dieser Injektion gäben wir 1 mg Suprarenin subkutan an 
der Brust. In 2 Minuten wich die vorher starke Cyanose einer ebenso 
starken Erblassung des Gesichtes, in derselben Zeit stieg der systolische 
Blutdruck von 268 auf 320. Er sank 8 Minuten p. i. auf 300 ab und 
hielt sich auf dieser Höhe etwa 8 / 4 Stunden. 1 / 2 Stunde später war er 
wieder zur alten Höhe abgesunken. Trotz einer mit der Blutdruck¬ 
steigerung einbergehenden vermehrten Pulsspannung war eine Ände¬ 
rung der Frequenz nicht zu konstatieren, wohl ging die Zahl der Atem¬ 
züge von 44 auf 30 langsam zurück, auch gab der allerdings leicht be¬ 
nommene Kranke an, sich besser zu fühlen. Irgendwelcher Einfluß des 
Suprarenin auf Harnmenge oder die bestehenden Ödeme war nicht fest¬ 
zustellen. Einige Wochen nachher Exitus. 

Fall 11, Schm. Bei diesem 35 Jahre alten Kranken, der eben¬ 
falls an chronischer Nephritis mit Lungenödem litt, gaben wir mehrmals 
an verschiedenen Tagen 1—2 mg Suprarenin subkutan an der Brust, 
wobei jedesmal der im Durchschnitt 216 betragende Blutdruck um ca. 
30—40 stieg, sich längere Zeit ( 8 / 4 —3 Stunden) auf dieser Höhe hielt 
und dann langsam absank. Niemals wurde ein nennenswerter dauernder 
Erfolg auf Dyspnoe, Lungenödem und Urinausscbeidung konstatiert. 

6 Wochen später Exitus. Nebennierenbefund s. p. 411. 

Wir hatten bis dahin die Wirkung der Suprarenininjektion 
nur an Leuten mit Kreislaufstörungen verfolgt. Um jedoch speziell 
für die Anwendung der subkutanen Injektion genaue Indikationen 
stellen zu können, hielten wir es für notwendig, den Verlauf der 
Suprarenin Wirkung auch bei gesunden Kreislauforganen zu studieren. 
Wir haben daher bei Patienten, die aus anderen Ursachen Supra- 
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renin erhielten, und deren Kreislauforgane gesund waren, dessen 
Wirkung an der Hand genauer klinischer Beobachtung und zahl¬ 
reicher Blutdruckmessungen studiert. 

Fall 12, V. Eine 14jährige Kranke, die an einer chronischen 
Lnngenerkranknng litt, aber keinerlei Kreislaufstörungen, nicht einmal 
die oft bei diesen Erkrankungen vorkommende leichte Cyanose aufwies, er¬ 
hielt in ca. 1 Minute 1,0 mg Suprarenin subkutan an der BruBt. Inner¬ 
halb 12 Minuten stieg der systolische Blutdruck von 158 auf 198, 

während das Gesicht blaß wurde und leichte Unruheerscheinungen mit 
dem subjektiven Gefühl des Herzklopfens sich einstellten. Dabei war 

eine deutliche Zunahme der Pulsspannung zu konstatieren. Die Blut¬ 

drucksteigerung hielt etwa x / 2 Stunde an, um dann langsam zu ver¬ 
schwinden. 

Fall 13, M. Ein 34 Jahre alter Kranker, der eine subakute 

Appendicitis überstanden hatte und vollständig normale Kreislaufverhältnisse 
bot, erhielt in Zeit von l x / a Minuten 2 mg Suprarenin unter die Brust¬ 
haut, wobei der systolische Blutdruck von 160 langsam auf 210 stieg, 
während der Patient unruhig wurde und über 8techen an der Injektions¬ 
stelle klagte. Der Puls war dabei wesentlich besser gefüllt und gespannt, 
die Atmung leicht beschleunigt. 

Fall 14, K. 32 Jahre alt, ebenfalls eine Patientin, mit ganz 
normalem Herzbefund, welche innerhalb 4—5 Minuten 2,0 mg Suprarenin 
subkutan bekam und zwar an der Brust. Bei leichter Unruhe und 
Btarker Verfärbung der Injektionsstelle stieg der systolische Blutdruck 
von 150 auf 172. Nach ca. 12 Stunden war die Verfärbung an der 
Brust noch wahrnehmbar. 

Im Fall 15, H. und Fall 16, T. handelte es sich um eine 20 
bzw. 21jährige Kranke mit gesunden Zirkulationsorganen. Beiden spritzten 
wir je 1,0 mg Suprarenin unter die Brusthaut und zwar jedesmal inner¬ 
halb 1 Minute. Bei beiden trat Blässe des Gesichtes, mäßige Erschei¬ 
nungen von Unruhe und entschieden vermehrte Pulsspannung verbunden 
mit Herzklopfen ein, wobei der Blutdruck im Fall 15 von 168 auf 202, 
bei Fall 16 von 172 auf 222 stieg und zwar beide Male in Zeit von 
2—3 Minuten. 

Es schien notwendig, die bei den Kranken immer vorhan¬ 
denen subjektiven Momente von Angst, Unruhe und Schmerzgefühl 
usw. möglichst auszuschalten, um ein klares Bild der Suprarenin- 
Wirkung auch beim Gesunden zu erhalten. 

Deshalb unterzog sich Herr Dr. Liebermeister einer subkutanen 
Injektion von Suprarenin. Fall 17, L. 31 Jahre alt (s. Fig. 4). 

Neben der Ausschaltung störender subjektiver Momente gelang es 
hierbei auch vor allem, die subjektiven Empfindungen, die mit der sub¬ 
kutanen Injektion von Suprarenin verbunden sind, möglichst einwandfrei 
zu schildern und zu beobachten. 

Das Einstechen der Nadel selbst wurde kaum schmerzhaft empfunden, 
während die eigentliche Injektion des Suprarenin sehr unangenehme 
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stechende Schmerzen machte, die nach Angabe des Untersuchten an sich 
wohl imstande sind, Patienten unruhig zu machen. Während der 
systolische Blutdruck innerhalb 20 Minuten von 172 auf 202 stieg und das 
Gesicht erblaßte, wurde ein Gefühl von starker Pulsation im Epigastrium 
und ein den ganzen Körper befallender leichter Tremor mit Kältegefühl 
in den Extremitäten angegeben. Nach dem subjektiven Empfinden des 
Untersuchten ist die Blutdrucksteigerung bei Suprarenin von dem mit 
der Injektion verbundenen Schmerz vollständig unabhängig und in ihrem 
Verlauf psychisch kaum beeinflußbar. Außerdem hielt diese Blutdruck¬ 
steigerung bei ihm noch an, als der Schmerz schon fast verschwunden 
war. Mit dem langsamen Absinken des Blutdrucks (innerhalb */ 2 8tunde) 

kehrte auch die normale Ge¬ 
sichtsfarbe wieder und die 
250 anderen Erscheinungen ließen 

nach. Etwa 50 Minuten p. i. 
war die Wirkung abgeklungen. 

Bezüglich der Bedin¬ 
gungen, unter denen das 
subkutan injizierte Supra¬ 
renin wirkt, stehen wir auf 
150 dem Standpunkt, daß es 

immer dann genügend wirk¬ 
sam ist, wenn die Haut- 
100 durchblutung eine gute ist, 

aber um so wirksamer, je 
weiter die Hautgefaße sind. 
Daß dabei aber auch unter 
50 allen Umständen die Ge¬ 

fahren der intravenösen In¬ 
jektion vermieden wären, 
haben unsere bisherigen Be¬ 
obachtungen leider nicht 
bestätigt 

Fall 18, R. Die 55 Jahre alte Kranke litt schon lange an einer 
Mitralinsufficienz und Stenose, die bereits mehrmals dekompensiert ge¬ 
wesen war. Auch jetzt war sie wieder in schwer dekompensiertem Zu¬ 
stand ins Krankenhaus gekommen mit Stauungslungen, -leber, -milz und 
-nieren, sowie Ödemen. Nebenher bestand wahrscheinlich noch eine 
Nephritis, ein irregulärer und inäqualer weicher Puls von 130—140, 
starke Dyspnoe, Cyanose und Aufregungszustände. Die üblichen Herz¬ 
mittel, ferner Diuretin und Sauerstoffinhalationen waren ohne Erfolg 
geblieben, ja der Zustand hatte sich noch verschlechtert unter Zunahme 
der Ödeme und Abnahme der Harnmenge. Es wurde nun ein Versuch 
mit Suprarenin gemacht und innerhalb 20 Minuten 2 mg langsam sub¬ 
kutan injiziert. Die Wirkung war die, daß alsbald das Gesicht blaß 
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wurde, dabei der Blutdruck bei der ersten Teilinjektion von 220 auf 
245 stieg, während er 1 Minute später trotz den folgenden Teilinjektionen 
auf 236 im Mittel absank, um so etwa 1 Stunde zu bleiben. Dagegen 
nahmen Irregularität und Frequenz des Pulses erheblich zu, während das 
subjektive Allgemeinbefinden sich verschlechterte. In der auf die In¬ 
jektion folgenden Nacht bestand starke Unruhe, der Zustand besserte 
sich auch am folgenden Tage nicht, die Urinausscheidung ging noch 
mehr zurück und die Ödeme nahmen zu. Infolgedessen wurde als letztes 
Mittel 1,0 mg Strophanthin intravenös injiziert, wobei unter erheblicher 
Blutdrucksteigerung langsam die Pulsfrequenz sank, die vorher kalten 
Extremitäten warm wurden und unter starker Urinausscheidung die 
Ödeme abnahmen. Die Besserung hielt etwa 40 Stunden an, worauf 
dann mit ähnlichem Erfolg nochmals 1,0 mg Strophanthin gegeben wurde. 
2 Monate später Exitus, Nebennierenbefund s. p. 411. 

Fall 19, J. Hier handelte es sich um einen 54 Jahre alten 
Kranken mit Aorteninsufficienz und Stenose, sowie chronischer Nephritis. 
Er war sehr dyspnoisch und cyanotisch, hatte außerdem ziemlich starke 
Ödeme. Es wurden 1,0 mg Suprarenin unter die Brusthaut gespritzt, 
ln Zeit von 10 Minuten stieg langsam der Blutdruck von 226 auf 262, 
nm 2 Minuten später wieder langsam abzusinken bis auf 230, worauf er 
stehen blieb. Etwa 20 Minuten p. i. wurde der vorher ganz regelmäßige Puls 
unregelmäßig, am Herzen trat deutlicher Galopprhythmus auf, ferner eine 
eigentümliche an den Cheyne-Stokes’schen Atmungstypus erinnernde At¬ 
mung. Nach weiteren 15 Minuten waren Puls und Herzaktion wieder 
regelmäßig. Eine ähnliche Erscheinung wurde 1 j <1 Stunde später wiederum 
beobachtet, ging aber in 10 Minuten wieder vorüber. Ob solche periodi¬ 
schen Pulsirregularitäten auch unabhängig von der Suprareninwirkung in 
diesem Falle vorhanden waren, ist mir leider nicht bekannt, jedenfalls 
sind sie aber, da sie im unmittelbaren Anschluß an die Suprarenininjektion 
auftraten, immerhin beachtenswert. 2 Wochen später Exitus. Neben¬ 
nierenbefund s. p. 411. 

Fall 20, Fr. Wir injizierten an der Brust 1,0 rag Suprarenin 
bei einem 31jährigen Manne, der unter typhusverdächtigen Erscheinungen, 
die sich aber nicht bestätigten, eingeliefert worden war und bei dem zu 
jener Zeit nur eine leichte Herzdilatation mit mäßiger Cyanose nach¬ 
weisbar war. Am Herzen fehlten jegliche Geräusche, der Puls war von 
mittlerer Spannung, regelmäßig, nicht beschleunigt. Unmittelbar nach 
der Suprarenininjektion erblaßte das Gesicht, der Patient wurde sehr 
unruhig, der Puls unregelmäßig. Die Herzaktion war ziemlich beschleunigt, 
nach jedem 3. Schlag trat eine Extrasystole ein, während an der Herz¬ 
spitze ein lautes systolisches Geräusch hörbar wurde. Eine Zunahme 
der Dilatation wurde nicht beobachtet. Nach etwa 15 Minuten ließen 
die anfangs bedrohlichen Herzerscheinungen etwas nach, das Gesicht 
bekam wieder Farbe, wohingegen das systolische Geräusch, wenn auch 
nicht mehr so intensiv, noch etwa 1 Stunde hörbar blieb. Später war 
statt dessen ein leicht accentuierter I. Ton, wie auch früher, vorhanden, 
Puls und Herzaktion wieder regelmäßig. 

Die unangenehmen Nebenerscheinungen, die diese 3 Fälle bei 
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der Suprarenininjektion zeigten, lassen darauf schließen, daß sich 
bei diesen Leuten das organisch kranke Herz auch bei der 
weniger schnellen Resorption des Mittels, der Vermehrung der 
Widerstände im Kreislauf so rasch nicht anpassen konnte. 

Wie bei diesen, so auch bei den anderen bisher angeführten 
Fällen, hatten wir das Suprarenin unter die Brusthaut gespritzt, 
weil wir diese Stelle wegen der Kürze der zum Herzen führenden 
Blut- und Lymphbahnen für die geeignetste hielten, um eine schnelle 
Wirkung zu erzielen. Da wir aber auch noch bei anderen Kranken, 
wenn auch nicht so bedenkliche, so doch Erscheinungen beobachtet 
hatten, die auf eine zu schnelle Resorption des Suprarenin von der 
Brust aus hindeuteten, so untersuchten wir, ob sich diese nicht ver¬ 
langsamen lasse, wenn man das Mittel weiter peripher vom Herzen 
injiziere. Die Versuche, die derart gemacht wurden, daß ein und 
demselben Kranken unter möglichst gleichen Bedingungen an zwei 
verschiedenen Tagen das gleiche Quantum Suprarenin an der Brust 
bzw. am Oberschenkel injiziert wurde, ergaben, daß die Inten¬ 
sität der Suprarenin Wirkung bei Injektion am Ober¬ 
schenkel eine wesentlich geringere ist, als bei In¬ 
jektion an derBrust, daß ferner ein zeitlicher Unter¬ 
schied zwischen demEintreten der ersten Allgemein¬ 
wirkungen bei beiden Applikationsmethoden nicht 
besteht. Diese Beobachtungen haben zahlreiche später erfolgte 
Injektionen bestätigt, sie seien an einigen Beispielen erläutert. 

Fall 2 1, L. Es handelte sich um eine 35jährige Patientin mit sep¬ 
tischem Abort, die fast täglich einen Schüttelfrost bekam und einen weichen, 
beschleunigten Puls und eine eigentümlich blasse Cyanose hatte. Ihr 
wurden 0,7 mg Suprarenin ganz langsam unter die Brusthaut gespritzt. 
In 2 Minuten stieg der systolische Blutdruck von 122 auf 138, wobei 
das Gesicht blasser, der Puls voller und kräftiger wurde. Nach 2 Tagen 
injizierten wir derselben Patientin unter fast gleichen Bedingungen 1,0 mg 
Suprarenin am Oberschenkel, wobei eine ganz leichte Steigerung des 
systolischen Blutdrucks von 140 auf 152 ohne sonstige Allgemeinerschei¬ 
nungen eintrat. 

Full 2 2, Z. Einer 19jährigen Patientin mit Typhus am Ende der 
3. Woche, die ebenfalls eine leichte Cyanose und etwas beschleunigten 
weichen Puls aufwies, injizierte ich am 28. Februar 1910 in Zeit von 
15 Minuten 2 mg Suprarenin an der Brust. Während dieser Zeit trat 
verbunden mit Erblassung des Gesichtes und deutlicher Erhöhung der 
Pulsspannung eine Steigerung des systolischen Blutdrucks von 138 auf 
178 ein. Auf dieser Höbe hielt er sich etwa 2 Stunden, um im Ver¬ 
lauf einer weiteren Stunde langsam wieder zur vorherigen Höhe ab¬ 
zusinken. 

Dieselbe Kranke erhielt am 1. März 1910 abermals innerhalb 12 
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bis 13 Minuten unter sonst gleichen Bedingungen 2 mg Suprarenin am 
Oberschenkel. Auch jetzt trat während der Injektionsdauer bei ähnlichen 
Allgemeinerscheinungen eine langsame Steigerung des Blutdrucks von 146 
auf 180 ein, auf welcher Höhe er sich ca. 2 Stunden hielt. Er sank daun 
auf 174 ab, blieb so etwa 4 Stunden und war erst 6 Stunden p. i. wieder 
auf 140 angelangt. Figur 5 zeigt den Unterschied zwischen Injektion 
an der Brust und am Oberschenkel. 


Fig. 5. 
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Im schon erwähnten Fall 14, der auf langsame Injektion von 2 mg 
Suprarenin an der Brust mit einer Blutdrucksteigerung von 150 auf! 72 
und leichten Unruheerscheinungen reagierte, wurden am folgenden Tage 
2 mg langsam am Oberschenkel eingespritzt, wobei außer ganz leichter 
Unruhe und etwas besserer Spannung des Pulses keine sonstige Reaktion, 
vor allem keine Erhöhung des Blutdrucks eintrat. 

Auch Fall 12, der bei Injektion von 1 mg Suprarenin an der 
Brust eine etwa */ a Stunde dauernde Blutdrucksteigerung von 158 auf 
198 aufwies, reagierte auf da9 gleiche Quantum, am Oberschenkel appli¬ 
ziert, nur mit einer ca. 1 Minute dauernden Erhöhung des systolischen 
Blutdrucks von 164 auf 178; doch war der Puls etwa 1 Stunde viel 
besser gefüllt und gespannt. 

Es schien uns noch nötig, zu untersuchen, wie das Suprarenin 
auf den Venendruck wirke. Dazu bedurfte es der Messung des 
Venendrucks, die in neuester Zeit in einfacher Weise möglich ist 
durch den von Moritz und von Tabora(2) angegebenen Venen¬ 
druckmesser. Als normale Werte für den Venendruck geben diese 
Autoren 10—90 mm H 2 0 an, im Mittel 50 mm H»0. Sie haben 
gefunden, daß bei Kreislaufschwäche der Venendruck erhöht ist. 
Als größte von ihnen gemessene Venendruckhöhe geben sie 320 mm 
H 2 0 an. Es war nun die Frage: „Wenn bei Kreislaufschwäche, 
also bei niedrigem arteriellen Blutdruck, der Venendruck erhöht 
ist, wird dann ein den arteriellen Blutdruck erhöhendes Mittel, wie 
es das Suprarenin ist, den Venendruck erniedrigen?“ Daß dies in 
der Tat so ist, konnten wir mit Hilfe des Venendruckmessers von 
Moritz und Tabora einwandfrei nach weisen und zwar bis jetzt 
in 4 Fällen. 

• Jedesmal sank nach subkutaner Injektion von 1 mg Supra¬ 
renin der Venendruck langsam ab, und zwar in dem bereits er¬ 
wähnten Fall 21, L. von 146 mm H a O auf 128 mm H 2 0, im später 
angeführten Fall 32, B. von 156 mm H 2 0 auf 130mmH 2 0, wäh¬ 
rend gleichzeitig der systolische arterielle Blutdruck von 160 cm 
H 2 0 auf 198 cm H 2 0 stieg (s. Fig. 6). 

Ebenso erfolgt im Fall 17 (Liebermeister) auf Injektion 
von 1 mg Suprarenin langsam eine Venendrucksenkung von 20 mm 
H 2 0 auf 6 mm H 2 0, während der systolische arterielle Blutdruck 
langsam von 168 cm H 2 0 auf 198 cm H 2 0 stieg (s. Fig. 7). 

Auch im Fall 47 Ti., bei dem es sich um einen 47jährigen 
Mann mit chronischer Nephritis handelte, konnten wir nach sub¬ 
kutaner Injektion von 1 mg Suprarenin eine ganz langsame Sen¬ 
kung des Venendrucks von 80 mm H 2 0 auf 48 mm H a O nachweisen. 

Nach unseren Untersuchungen ist ein sicherer Einfluß des 
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Suprarenin auf den Venendruck festgestellt. Die unter seiner Wir¬ 
kung erfolgte Venendrucksenkung geht einher mit der gleichzeitigen 
Steigerung des arteriellen Blutdrucks. Sie ist bei subkutaner In- 
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jektion des Mittels eine langsame, der Venendruck erreicht 
gewöhnlich nach 5—20 Minuten sein Minimum und steigt dann 
bei gleichzeitigem Absinken des arteriellen Drucks wieder an. 

Im vorhergehenden habe ich versucht, einen Überblick zu 
geben über unsere Versuche, die wir mit der intravenösen und sub¬ 
kutanen Suprarenininjektion angestellt haben und die Resultate, 
zu denen wir gelangt sind. Ich möchte letztere kurz zusammen- 
fassen. 

1. Das Suprarenin ist ein seinen physiologischen 
Eigenschaften entsprechend wirksames Mittel so wo hl 
bei intravenöser, als auch bei subkutaner Injektion. 
Diese experimentell immer vorhandene Wirkung ist 
nicht in allen Fällen auch als eine therapeutisch 
günstige anzusehen, ja sie kann unter Umständen 
gefährlich werden. 

2. Das Suprarenin wirkt in erster Linie bei beiden 
Applikationsmethoden kontrahierend auf die Gefäße. 
Diese Wirkung ist erkennbar an der Erhöhung des arteriellen, an 
der Erniedrigung des venösen Drucks, ferner der Spannungszunahme 
des Pulses und dem Erblassen der Haut. Sie ist in geeig¬ 
neten Fällen sicher imstande, die Herzarbeit zu 
kräftigen, wenn das Herz sich der Erhöhung der Widerstände 
im Kreislauf anpassen kann, sie ist aber gefährlich, wenn das Herz 
dies nicht vermag, oder wenn die Vermehrung der Kreislaufwider¬ 
stände zu plötzlich auftritt. 

3. Die Intensität der Wirkung ist am größten bei 
der intravenösen Injektion. Sie ist eine shokartige, gerade¬ 
zu als unphysiologisch zu bezeichnende, und führt in fast allen 
Fällen zu plötzlichen hohen Blutdrucksteigerungen, in vielen Fällen 
zu unangenehmen, ja direkt gefährlichen Nebenerscheinungen. Trotz¬ 
dem kann sie in Fällen, bei denen es darauf ankommt, das er¬ 
lahmende Herz anzupeitschen, unter Umständen als letztes 
Hilfsmittel am Platze sein und günstig wirken. 

Die weniger intensive, aber dafür mehr physio¬ 
logische Art der Suprarenin Wirkung ist die auf sub¬ 
kutanem Wege erreichte. Auch sie führt zu Blutdruck¬ 
steigerungen und den übrigen Allgemeinerscheinungen. Doch sind 
diese, sowohl wie jene, in der weitaus größeren Mehrzahl der Fälle 
viel weniger stürmisch, als dies bei der intravenösen Injektion der 
Fall ist. Wenn auch hierbei unangenehme Nebenwirkungen beob¬ 
achtet wurden, so hat man es doch bei geeigneter Indikation s- 
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Stellung in der Hand, diese zu vermeiden. Es scheint dies nach 
unseren Erfahrungen möglich durch die subkutane Injektion am 
Oberschenkel, deren Wirkung an Intensität geringer ist, als bei 
Injektion an der Brust. Die Resorption des Suprarenin vom Unter¬ 
hautzellgewebe aus erfolgt sowohl bei Gesunden, wie bei Kranken 
immer dann, wenn die Haut gut durchblutet ist, am besten, 
wenn die Hautgefäße erweitert sind. Daß hierbei individuelle 
oder lokale Eigentümlichkeiten, vielleicht auch der jeweilige Ad¬ 
renalingehalt des Blutes bzw. der Nebennieren eine Rolle spielen, 
ist sehr wahrscheinlich. 

4. Die Dauer der Wirkung ist umgekehrt propor¬ 
tional der Stärke der Wirkung, die für sich wieder abhängt 
von der Art und Schnelligkeit der Injektion. 

B. Die therapeutische Anwendung des Suprarenin. 

Die vorhergehenden Ausführungen sollten in erster Linie 
schildern, wie wir empirisch zu unseren Anschauungen über Art, 
Dauer und Ablauf der Suprareninwirkung bei den verschiedenen 
Applikationsmethoden gekommen sind. Es mußte deshalb mehr 
Wert gelegt werden auf die Beschreibung der experimentellen 
Suprareninwirkung, als aüf die Erörterung der Frage, ob diese 
im Experiment immer vorhandene Wirkung, zugleich 
auch eine therapeutisch günstige sei. Daß dies nicht 
immer der Fall ist, beweisen eine Reihe schon angeführter Fälle; 
auch ist schon mehrfach erwähnt worden, wie wir uns diese thera¬ 
peutisch ungünstigen Wirkungen des Suprarenin erklären. 

Ehe ich die therapeutische Verwendbarkeit des Suprarenin 
bespreche, möchte ich kurz einige pathologisch-anatomische Unter¬ 
suchungen erwähnen, die L o e s c h k e in Cöln an einem großen 
Material von Nebennieren angestellt hat. Sie sind imstande, zum 
großen Teil die verschiedene Reaktion der einzelnen Kreislauf¬ 
störungen auf Suprarenin zu erklären, und gewisse Gesichtspunkte 
für unser therapeutisches Handeln zu geben. Herr Dr. Loeschke 
war so liebenswürdig, persönlich mir einige Angaben über seine 
Befunde zu machen (s. auch Ref. d. Münch, med. Wochenschr. 1910 
Xr. 1). 

Er fand, daß die Nebennieren bei gewissen Krankheiten, die mit 
Kreislaufstörungen einhergehen, bedeutende Veränderungen sowohl ihrer 
Funktion als auch ihres anatomischen Baues aufweisen. Sie sind am 
meisten ausgesprochen bei den Infektionskrankheiten. 

So fand sich an den Nebennieren infektiöser Leichen: 
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1. Ein fast vollständiges Fehlen des Adrenalin geh altes 
(nachgewiesen durch die Comesatti’scbe Sublimatreaktion): 

2. eine wäghare Zunahme der Nebennieren; 

3. eine durch Odem bedingte Verbreiterung der Binde; 

4. ein nahezu völliges Fehlen des Lipoidgehaltes der Binde; 

5. eine durch Hyperämie bedingte Verbreiterung der Grenzzone; 

6. eine fehlende Chromierung der Marksubstanz; 

7. zentrale postmortale Erweichungen. 

Mikroskopisch konnte er nachweisen, daß die Schädigung in der 
Binde einzusetzen pflegt, und zwar in der Zona reticularis. Er fand 
dort regelmäßig schwere Zelldegenerationen, vor allem des Kerns. Hieraus 
entwickelt sich dann eine nekrotische Zone in der Grenzschicht, in dieser 
blutet es, und so kommt es nach seiner Ansicht auch schon intra vitam 
zu Erweichungen mit sekundärer Spaltbildung. 

Diese Befunde konnte er hauptsächlich bei den akuten Infektions¬ 
krankheiten und zwar Pneumonien, Diphtherie und Sepsis erheben, bei 
chronischen (Tuberkulose) nur dann, wenn Mischinfektionen hinzugetreten 
waren. Ähnlich sind die Befunde bei Narkosen, Aceton- und Alkohol¬ 
vergiftungen, während er bei Herzfehlern, chronischer Nephritis und 
Arteriosklerose einen hohen Adrenalingehalt fand. 

Ich habe auf diese interessanten Befunde im folgenden bei den 
einzelnen Krankheiten hingewiesen, auch am Schlüsse eine Tabelle 
beigefiigt, in der ich die Nebennierenbefunde der angeführten Fälle, 
soweit sie mir bis jetzt zur Verfügung stehen, aufgezeichnet habe. 

Für die therapeutische Anwendung des Suprarenin halten wir 
es als absolut erforderlich, daß das Herz sich den Erhöhungen der 
Widerstände im Kreislaufgebiet anzupassen vermag. Daß die Be¬ 
achtung dieses Punktes wichtig ist, haben unsere Erfahrungen bei 
der Anwendung des Suprarenin in solchen Fällen gezeigt, bei 
denen organische Veränderungen des Herzens oder anderer Teile 
des Zirkulationsapparates vorhanden waren. 

Die Frage, ob beim Menschen, wie im Tierexperiment, das 
Suprarenin neben der Gefäßwirkung auch eine primäre Herzwir¬ 
kung entfaltet, können wir nicht mit Sicherheit entscheiden. Wir 
halten es für sehr wohl möglich, müssen aber in praktischer 
Beziehung zwei Punkte betonen: 1. Der Angriffspunkt des 
Suprarenin und seine Wirkung sind von denen der Digitalis¬ 
präparate vollkommen verschieden. 2. Die Geiaßwirkung des Supra¬ 
renin kann bei organisch kranken Herzen eine so übermäßige sein, 
daß, vielleicht weil das kranke Herz nicht wie ein gesundes auf Supra¬ 
renin anspricht, eine primäre Herzwirkung nicht zu erkennen ist. 
Wir warnen davor, das Tierexperiment in dieser Richtung auf das 
therapeutische Handeln zu übertragen. Die mit Suprarenin erzielten 
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therapeutischen Resultate sind gute, wo wir es als Vasomotoren¬ 
mittel, und schlechte da, wo wir es alsHerzmittel anwenden wollen. 

Damit scheiden für uns von vornherein alle die Kreislauf¬ 
störungen für die Suprareninbehandlung aus, die im Verlauf von or¬ 
ganischen Erkrankungen des Kreislaufapparates auftreten; das sind 
organische Herzveränderungen, chronische Nephritis und gewisse 
Formen der Arteriosklerose. 

Wir haben bei wirklichen Herzfehlern entweder nur ungünstige 
oder gar keine therapeutische Wirkungen gesehen. Die Fälle 4, 
7,18, 19, 20 sind bereits erwähnt und kritisch betrachtet worden. 
Ich möchte kurz noch einige Fälle anführen, bei denen das Supra¬ 
renin, wenn auch keine schädliche, so auch keine therapeutische 
Wirkung entfaltete. 

Fall 23, Br. Es handelte sich um eine schwer dekompeneierte 
Mitralinsufficienz bei einem 26jährigen Manne mit Stauungsorganen, 
Ödem, schwerer Cyanose und Dyspnoe. Der Puls war fadenförmig, kaum 
zählbar und sehr beschleunigt. Strophanthin und die übrigen Herzmittel 
hatten geholfen, aber nur vorübergehend, so daß wir bei dem schon 
sterbenden Patienten einen letzten Versuch mit Suprarenin machten. Er 
erhielt 2,0 mg in der Zeit von 5 Minuten subkutan. Außer einem 
leichten Erblassen des Gesichtes und vorübergehender besserer Spannung 
des Pulses trat keinerlei Wirkung ein. Patient starb bald darauf. Die 
Obduktion bestätigte die klinische Diagnose. 

Fall 24, H. Der moribund eingelieferte, 59 Jahre alte Patient 
litt an chronischer Myokarditis und starken Stauungserscheinungen. Der 
Puls war klein, unregelmäßig und beschleunigt, die Atmung dyspnoisch. 
Kampfer, Coffein, Strophanthin und Venaesektion halfen nur ganz vorüber¬ 
gehend, ebensowenig. trat auf subkutane Injektion von 2 mg Suprarenin 
eine Besserung ein. Die Autopsie ergab chronische Myokarditis, Coronar- 
sklerose und Stauungsorgane. 

Fall 25, D. Ein 12jähriges Kind mit postdiphtherischer Herz- 
lähmung und rechtsseitiger Hemiplegie infolge von Gehirnembolie wurde 
schwer kollabiert eingeliefert. Das Sensorium war benommen, die Atmung 
dyspnoisch und der Puls fadenförmig, beschleunigt, die rechte Körper¬ 
hälfte vollständig gelähmt. Wie alle anderen vorher gegebenen Herz¬ 
mittel, waren auch 2 mg Suprarenin subkutan injiziert ohne nennenswerte 
Wirkung. 2 Stunden später Exitus letalis. 

Obduktionsbefund: Kleineigroßer geriffter und festhaftender, nicht 
mehr ganz frischer Thrombus im linken Ventrikel und Embolie in den 
linken Thalamus opticus. 

Wie schon gesagt, glauben wir auf Grund unserer bisherigen 
Beobachtungen das Suprarenin bei Herzkranken vermeiden zu müssen. 
Abgesehen von einer Schädigung oder gar einem Versagen des 
Herzens ist noch die Gefahr vorhanden, daß bei einer plötzlichen 
Blutdrucksteigerung Thromben losgerissen werden. 
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Auch die Behandlung der bei akuter und chronischer 
Nephritis auftretenden Kreislaufstörungen mit Supra- 
renin glauben wir weder nach unseren bisherigen Erfahrungen, 
noch nach Loeschke’s Befunden empfehlen zu dürfen. Denn ab¬ 
gesehen davon, daß eine Steigerung des bei der Nephritis meist 
an und für sich hohen Blutdrucks nicht nützlich ist, haben wir 
auch nie einen nennenswerten dauernden Einfluß des Suprarenin 
auf Dyspnoe, Ödeme und Urinausscheidung gesehen. Einen Ver¬ 
such, durch den wir uns experimentell über das Verhalten der 
Nieren unter Suprarenineinwirkung zu vergewissern suchten, möchte 
ich hier kurz anführen. 


Fig. 8. 


Fall 2 6, T. Eine 32 jährige Tabeskranke mit Cystifcis bei klinisch 
gesunden Nieren war aus diagnostischen Gründen cystoskopiert worden. 

Im Anschluß hieran wurde der linke Ureter 
katheterisiert, und die aus ihm ausfließenden 
Urintropfen pro Minute gezählt (s. Fig. 8). 
Es ergab sich in 14 Minuten eine Durch¬ 
schnittszahl von 6 p. M. Nach langsamer 
intravenöser Injektion von 0,8 mg Suprarenin 
sank die Durchschnittszahl in den nächsten 
14 Minuten auf 3,2 p. M., stieg in je 14 
Minuten auf 4,4, schließlich 16,4 p. Min. Es 
scheint also in diesem Fall der Verengerung 
der Nierengefäße eine um so größere Er¬ 
weiterung gefolgt zu sein. 

Leider ist dieser Versuch vereinzelt 
geblieben und läßt so keine allgemeinen 
Rückschlüsse auf die Wirkung des Supra¬ 
renin bei gesunden oder kranken Nieren zu. 

Ähnliche Erwägungen wie bei der 
Nephritis hielten uns auch von der An¬ 
wendung des Suprarenin bei Arterio¬ 
sklerose mit gesteigertem Blutdruck zu¬ 
rück. Auch hier ist die Steigerung des 
schon erhöhten Blutdrucks unphysiologisch und mit der Gefahr 
einer Apoplexie verknüpft. Außerdem warnen auch die Veröffent¬ 
lichungen von Erb jun. (6) über experimentell hervorgerufene Ar¬ 
teriosklerose mit Adrenalin, vor längerer Anwendung des Mittels bei 



0.8 mg. 
Supr. intrav. 


der menschlichen Arteriosklerose. 

Wir verwenden in Übereinstimmung mit den Befunden von 
Loeschke das Suprarenin jetzt nur noch bei den akuten In¬ 
fektionskrankheiten und Intoxikationen, vermeiden es aber auch 
hierbei dann solange als möglich, wenn diese durch organische Er- 
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krankungen der Kreislauforgane kompliziert sind. Wir versuchen 
bei den akuten Infektionskrankheiten eine schon vorhandene Vaso¬ 
motorenlähmung, deren Vorkommen nach Bömberg’s (7) Unter¬ 
suchungen sichergestellt ist, durch das gefäßverengernde Suprarenin 
zu beheben, während wir durch frühzeitige prophylaktische Supra- 
renininjektionen dem Körper die fehlenden physiologischen Produkte 
ersetzen. 


a) Pneumonien. 

Wir haben das Suprarenin bei Pneumonien außer in dem 
bereits erwähnten Fall 6 noch mehrmals angewandt. 

Fall 2 7, Kr. 46jähriger Potator mit doppelseitiger croupöser 
Pneumonie, Delirium, Dyspnoe und Cyanose. Der Puls ist beschleunigt, 
weich, unregelmäßig. Innerhalb 10 Minuten erhielt er 2,0 mg Suprarenin 
subkutan an verschiedenen Stellen der Brust ohne nennenswerte thera¬ 
peutische Wirkung. 1 / 4 Stunde nach der Suprarenininjektion wurde 1 mg 
Strophanthin intravenös gegeben, ebenfalls ohne Dauererfolg. 4 Stunden 
später Exitus. Die Obduktion bestätigte im wesentlichen die klinische 
Diagnose. Nebennierenbefund s. p. 411. 

Fall 28, Br. 29 Jahre alter Potator mit rechtsseitiger croupöser 
Pneumonie, Cyanose, weichem beschleunigtem Puls und Lungenödem. 
Lues III. Nach langsamer subkutaner Injektion von 2 mg Suprarenin 
stieg innerhalb 15 Minuten der systolische Blutdruck von 152 auf 202 
und blieb so etwa 4 Stunden. Der Puls zeigte eine deutliche Ver¬ 
mehrung seiner Spannung noch nach 6 Stunden. Die Pneumonie kam 
2 Tage später zur Krise. Am 3. Tag nach der Injektion plötzlicher 
Exitus. Die Autopsie ergab eine graue Hepatisation im Oberlappen 
rechts, als Todesursache im Gehirn einen frischen Erweichungsherd. 
Nebennierenbefund s. p. 411. 

Fall 29, Kä. Es handelte sich um einen 18jährigen Phthisiker 
mit rechtsseitiger croupöser Pneumonie und plötzlichem schwerem Kollaps. 
Dabei war der Puls etwas beschleunigt (110—120) und sehr weich. Es 
wurde 1 mg Suprarenin langsam unter die Brusthaut gespritzt. Hierbei 
stieg der systolische Blutdruck innerhalb 20 Minuten von 150 auf 178, 
während die Pulsspannung zunahm, die Cyanose nachließ. Etwa 
50 Minuten p. i. war der Blutdruck wieder abgesunken, das Befinden 
des Patienten blieb jedoch ein entschieden besseres. Zur Erzielung einer 
Dauerwirkung wurde alsdann 1 mg Strophanthin intravenös gegeben. 
Die Pneumonie kam am Tage darauf zur Krise. 

Fall 30, Ku. Ein 3 Monate altes, sehr atrophisches und 
rachitisches Kind mit Bronchopneumonie erhielt langsam 0,5 rag Sup¬ 
rarenin mit einem etwa 2 Stunden andauernden Erfolg. Der vorher 
überhaupt nicht fühlbare Puls kehrte wieder. Trotzdem nach 2 Stunden 
Exitus. Die Obduktion ergab eine doppelseitige Bronchopneumonie. 

In 4 weiteren Fällen von schwerer Pneumonie, 4 9, 
50, 51, 5 2 haben wir sofort nach der Einlieferung täglich morgens 
und abends je 1 mg Suprarenin am Oberschenkel eingespritzt. Alle 
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diese Fälle, von denen einer bereits moribund war, kamen zur Heilung 
und zwar ohne daß es bei den übrigen 3 Fällen zu einem schwereren 
Kollaps kam. 

Zwei Fälle möchte ich noch erwähnen, 3 1 und 32, die wir eben¬ 
falls sofort beim Auftreten der ersten pneumonischen Erscheinungen mit 
Suprarenin behandelt haben. Bei beiden war Schüttelfrost, Husten, rost¬ 
farbiger Auswurf, Seitenstechen und Fieber vorhanden. Der Lungen¬ 
befund war, da es sich um den ersten Tag der Erkrankung bandelte, 
nicht besonders ausgesprochen. Beide Fälle kritisierten am anderen Tag. 

Irgendwelche Rückschlüsse auf die Suprareninwirkung möchte ich 
jedoch aus diesen letzten beiden Fällen nicht ziehen. 

Lasse ich diese beiden Fälle unberücksichtigt, so ist es uns 
bei 7 von 10 Fällen (3, 6, 27, 28, 29, 30, 49, 50, 51, 52) gelungen, 
die Kranken über den Kollaps hinwegzubringen, bzw. demselben 
vorzubeugen. Es sind dies Fall 3, 28 f 29, 49, 50, 51, 52. Fall 6 
reagierte zunächst ungünstig, kam aber schließlich doch zur Heilung. 

Die guten Resultate, die wir bei Pneumonie von der subkutanen 
Anwendung des Suprarenin gesehen haben, berechtigen uns. das 
Mittel bei geeigneter Indikation zu empfehlen. Über Dosierung 
und Applikation siehe unter Schlußfolgerungen. 

b) Diphtherie. 

Sowohl während des akuten, als auch im postdiphtherisclien 
Stadium haben wir öfters das Suprarenin verwandt und zwar mit 
Erfolg. Ein Fall von postdiphtherischer Herzlähmung (25), bei 
dem es versagte, wie auch nach Lage der Dinge nicht anders zu 
erwarten war, ist bereits erwähnt. 

Fall 38, Ki. 6jähriges Kind, das mit schweren Stenosenerschei¬ 
nungen fast sterbend eingeliefert wurde. Der Puls war kaum fühlbar. 
Nach gelungener Intubation wurden 2,0 mg Suprarenin am Oberschenkel 
injiziert, worauf bald eine deutliche Gefäßwirkung ein trat. Inwieweit 
allerdings die zunehmende Besserung des Pulses dem Suprarenin oder 
der Verbesserung der Atmung zuzuschreiben ist, läßt sich schwer sagen. 
Das Kind erhielt mehrmals wegen schlechten Pulses bei freier Atmung 
Suprarenin mit gutem Dauererfolg, außerdem 4000 I.-E. Diphtherieserum. 
Das Kind wurde geheilt. 

Fall 3 4, He. 9jähriger Junge mit septischer Diphtherie, erhielt 
außer 6000 I.-E. Serum mehrere Tage lang morgens und abends je 1 mg 
Suprarenin am Oberschenkel. Die anfängliche Pulsbeschleunigung 140 
machte am 2. Tage einer Frequenz von 90 —100 Platz. Der Puls war 
nach der Injektion andauernd gut gespannt. Es trat Heilung ein. 

Fall 35, F ü. Ebenfalls ein schwer stenotisches 3 jähriges Kind 
mit tiefsitzender Diphtherie. Auch hier wurde nach gelungener Intubation 
1 mg Suprarenin am Oberschenkel gegeben, wobei der vorher kaum fühl¬ 
bare Puls wieder kräftiger wurde. Die Suprarenininjektionen wurden 
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5 Tage morgens und abends zu je 1 mg wiederholt. Nebenbei wurde 
das Kind noch viermal intubiert, erhielt auch noch Kampfer, Digalen und 
Serum (9500 I.-E.). Bei einer im Laufe der 2. Woche der Erkrankung 
auftretenden und mehrere Tage andauernden Pulsbeschleunigung erhielt 
das Kind morgens und abends je 1 mg Suprarenin am Oberschenkel 
bis die Pulsfrequenz herunterging. Es trat völlige Heilung ein. 

Fall 53, Ni. 4 Jahre altes Kind mit schwerer 8tenose, be¬ 
schleunigtem;. weichem Puls und Bronchopneumonie erhielt ebenfalls täg¬ 
lich je 0,5 mg Suprarenin morgens und abends am Oberschenkel. Jedes¬ 
mal trat eine deutliche Vermehrung der Pulsspannung auf, die für längere 
Zeit nachweisbar blieb. Das Kind wurde außerdem intubiert, erhielt 
6000 I.-E. Diphtherieserum und täglich noch 4—5 ccm Ol. camph. Es 
trat Heilung ein. 

Fall 36, Nen. Ein l 1 /,jährige Kind bekam mehrere Tage nach 
erfolgter Seruminjektion (6000 I.-E.) ein Serumexanthem mit Temperatur- 
Steigerung von 39,5. Ich injizierte 1,0 mg Suprarenin am Oberschenkel. ’ 
Fast augenblicklich blaßte das über den ganzen Körper verbreitete 
Exanthem ab, um später nur an der linken Halsseite wieder etwas zum 
Vorschein zu kommen. Am selben Abend kritischer Temperaturabfall. 

Unsere Erfahrungen bei Diphtherie sind zwar sehr gute, aber 
sie sind insofern nicht eindeutig, als schwer zu sagen ist, wieviel 
bei Besserwerden des Pulses auf Kechnung des Suprarenin, des 
Serums oder der Verbesserung der Atmung zu setzen ist. 

c) Abdominaltyphus. 

Bei dieser Infektionskrankheit haben wir das Suprarenin bis 
jetzt immer nur prophylaktisch gegeben. Es handelt sich um den 
bereits erwähnten Fall 22, Z., sowie 37, B. (2 1 L Jahre) und 38, 
Ku (19 Jahre). 

Bei diesen Kranken war abgesehen von den Temperatursteigernngen 
eine leichte, eigentümlich blasse Cyanose mit mittleren Pulsbeschleunigungen 
vorhanden. Auch hier konnten wir uns immer von der therapeutisch 
günstigen Wirkung des am Oberschenkel injizierten Suprarenin überzeugen. 
Die Kranken erhielten täglich und zwar Fall 22 und 38 morgens 1,0, 
abends 2,0 mg Suprarenin, Fall 37 je 1 mg Suprarenin. Die Puls¬ 
spannung war bei diesen Leuten jedesmal nach der Injektion eine ent¬ 
schieden bessere und hielt jedesmal mehrere Stunden an, im Fall 22 
einmal sogar über 6 Stunden (s. Fig. 8). 

Fall 38 ist noch dadurch bemerkenswert, daß, ehe Suprarenin ge¬ 
geben wurde, bei ihm gegen Ende der 3. Woche Bradykardien (bis zu 
56 in der Minute) verbunden mit leichter Pulsirregularität auftraten, die 
jedesmal nach der Suprarenininjektion einem Regelmäßigwerden des Pulses 
und einer Zunahme seiner Frequenz wichen. 

Alle 3 Fälle, die recht schwer waren, heilten, auch wurden 
später keine Herzkomplikationen beobachtet. 

Ob hier das Suprarenin allein so gut wirkte, oder ob die Fälle 
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bei der üblichen Therapie auch zur Heilung gekommen wären, ist 
nicht zu entscheiden. Jedenfalls werden wir es in solchen Fällen 
weiter verwenden. 

d) Intoxikationen. 

Außer dem bereits erwähnten Fall 10, bei dem das Epirenan 
direkt lebensrettend wirkte, konnten wir uns bis jetzt noch in einem 
ähnlichen Fall von der günstigen Wirkung des Suprarenin überzeugen. 
Fall 4 8, L. Eine 39jährige Patientin wurde mit schwerer Opium* und 
Chloroformvergiftung eingeliefert. Es bestand schwerste Cyanose, Aus¬ 
setzen der Atmung, Fehlen jeglicher Reaktion auf Hautreize und tiefes 
Coma. Der Puls war sehr klein, beschleunigt, manchmal kaum fühlbar. 
Die Patientin erhielt von Zeit zu Zeit 2—5 mg Suprarenin subkutan 
und zwar jedesmal dann, wenn die Gefäßparalyse, die nach jeder Injektion 
geringer wurde, wieder zunahm. Zu stärkeren Blutdrucksteigerungen oder 
Allgemeinerscheinungen kam es hierbei nicht. Die Patientin erhielt im 
Verlauf von 20 Stunden 16 mg Suprarenin subkutan. Nach Ablauf 
dieser Zeit gelang es, das Coma zu -beheben. 3 Tage später kam die 
Kranke an schwerer Nephritis mit fast totaler Anurie, die vom Beginn 
der Vergiftung an bestauden hatte, ad exitum. 

Ich möchte noch zwei Arten von infektiösen Erkrankungen 
kurz erwähnen, die wir mit Suprarenin behandelt haben, bei denen 
allerdings der Erfolg nur ein vorübergehender war. 

e) Sepsis und eiterige Erkrankungen der Bauchorgane. 

Bei diesen Erkrankungen ist, wenn sie einigermaßen stärker 
einsetzen und durch eine Operation die Kranken nicht zu retten 
sind, meist jede interne Therapie machtlos. Auch von der Supra- 
renintherapie sind in den meisten Fällen nach Lage der Dinge 
Dauererfolge nicht zu erwarten. Trotzdem haben wir das Mittel 
auch bei den schwersten Fällen versucht, von denen ich einige er¬ 
wähnen möchte. 

Fall 3 9, M. Es handelte sich um eine StreptokokkensepBis bei 
einem 12 jährigen Jungen mit vorwiegender Lokalisation in den Meningen. 
Der Junge war ziemlich benommen, unruhig, der Puls klein, beschleunigt 
(140 p. M.). Auf subkutane Injektion von 1,0 mg Suprarenin trat nach 
1 Minute Blässe des Gesichtes ein, 5 Minuten später wurde der Puls 
regelmäßiger, besser gespannt. Nach etwa 40 Minuten war die Wirkung 
abgeklungen. Das Kind kam einige Tage später ad exitum. 

Fall 21, L., ist bereits im ersten Teil der Arbeit erwähnt. Bei 
dieser Patientin gaben wir prophylaktisch mehrere Wochen täglich 
morgens und abends 1 bzw. 2 mg Suprarenin am Oberschenkel, aber 
jedesmal mit nur vorübergehender Wirkung. Der Puls blieb weich und 
hoch (130—160), fast täglich trat ein Schüttelfrost auf. Auch Digalen 
und die übrige Therapie waren wirkungslos. 

Fall 40, H. Die 29jährige Frau hatte eine eingeklemmte Schenkel¬ 
hernie, Miserere und kleinen beschleunigten Puls. Temperatur 38,1. 
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Trotz Kochsalzinfusion (2 1) und 1,0 mg Strophantin intravenös trat 
keine Besserung des Pulses auf. 2 mg Suprarenin subkutan bewirkten 
eine entschieden bessere Spannung des Pulses, der Effekt ging jedoch 
vorüber. Auch die bald erfolgte Operation konnte die Kranke nicht 
mehr retten. Die Obduktion ergab eine Dünndarmgangrän von etwa 
20 cm und einen Senkungsabsceß unterhalb der Operationsteile. 

Fall 41, R. Es handelte sich um eine 50 Jahre alte Patientin 
mit Cholelithiasis, eiteriger Cholecystitis, Icterus gravis und hohen Tempe¬ 
raturen. Ein plötzlich unter Cyanose und Delirien einsetzender Kollaps 
wurde mit Kochsalz, Kampfer und Venaesektion ohne jeden Erfolg be¬ 
handelt. 2 mg Suprarenin, während der Venaesektion subkutan gegeben, 
hatten den allerdings vorübergehenden Erfolg, daß der Puls für etwa 
1 Stande besser gespannt war, auch anscheinend das Blut rascher und kräf¬ 
tiger aus der Aderlaßwunde lief. 1 / i Stunde später Exitus. Die Obduction 
ergab ein schlaffes, kleines, atrophisches Herz und eine eiterige Cholecystitis. 

Fall 42, 0. Ein 32jähriger Kranker mit eiteriger Appendicitis, 
Perforation in die Bauchhöhle und Peritonitis kollabierte nach der zweiten 
Laparotomie, erhielt Kochsalz, Kampfer und 1,0 mg Strophanthin ohne 
nennenswerte Wirkung. Während 12 Stunden erhielt er dann noch 
subkutan 2 stündlich je 1,0 mg Suprarenin mit vorübergehendem Erfolg. 
Nach 12 Stunden Exitus. 

Fall 1, M. Eine 50 Jahre alte Frau mit gangränöser Cholecystitis, 
Cholangitis und rechtsseitiger Bronchopneumonie erhielt 0,5 mg Suprarenin 
in 10 ccm physiologischer Kochsalzlösung intravenös. Der Puls blieb 
etwa 1 Stunde besser gespannt, der gleiche ebenfalls vorübergehende 
Erfolg war auf eine abermalige intravenöse Injektion von 0,5 mg Supra¬ 
renin (unverdünnt) zu verzeichnen. Bald darauf Exitus. 

Wenn wir, wie gesagt, mit dem Suprarenin auch keine Dauer¬ 
erfolge bei diesen Erkrankungen erreicht haben, so möchten wir 
dennoch seine Anwendung besonders bei vorhandener Vasomotoren¬ 
schwäche empfehlen. 

f) Tuberkulose im letzten Stadium. 

Wir haben bis jetzt in vier Fällen (43 Hn, 44 Ko, 45 H 
und 46 Ma) Gelegenheit gehabt, das Suprarenin anzuwenden. 
Diese Patienten waren alle hochgradig tuberkulös und moribund. 
Wir haben in den einzelnen Fällen 2—4 mg Suprarenin im Verlauf 
von 2—6 Stunden gegeben und sahen danach wohl vorübergehen¬ 
den, aber keinen dauernden Erfolg. Von Fall 46 siehe den Neben¬ 
nierenbefund p. 411. 

Ich möchte hier noch erwähnen, daß wir bei längerer Dar¬ 
reichung des Suprarenin auch an die Möglichkeit der Ent¬ 
stehung einer Arteriosklerose gedacht haben. Wir haben 
bis jetzt auch dann, wenn wir das Mittel 8—14 Tage täglich in 
Dosen von 2—4 mg subkutan gaben, später keine Erscheinungen 
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von Arteriosklerose bei den betreffenden Kranken feststellen können. 
Unsere Dosierungen sind ja auch selbst bei längerer Darreichung 
noch immer relativ viel geringer, als die von Erb jun. (6) beim 
Kaninchen verwandten. 

Schlußfolgerungen. 

Wir konnten nachweisen, daß das Suprarenin eine bedeutende 
Wirksamkeit besitzt, die es bei richtiger Applikation in jedem 
Falle entfaltet. Die Wirkung besteht in der Hauptsache in einer 
Kontraktion der Gefäßmuskulatur wahrscheinlich in allen Teilen 
des großen Kreislaufs. Wie weit das Suprarenin beim Menschen 
auch eine primäre Herzwirkung entfaltet, können wir nach unseren 
Erfahrungen nicht sicher entscheiden. Wohl aber haben wir bei 
geschwächten Herzen öfters beobachtet, daß die Gefäßwirkung so 
übermächtig werden kann, daß das Herz nicht imstande ist, sich 
ihr anzupassen. 

Wir sehen in praktischer Hinsicht in dem Suprarenin 
ein Mittel von außerordentlich hohem therapeutischen 
Wert, müssen aber dringend davor warnen, es ohne strenge In¬ 
dikation anzuwenden, da dies Gefahren mit sich bringen kann. 

Wir müssen uns, wenn wir das Mittel an wenden, immer seine 
Wirkungsweise vor Augen halten und uns dessen bewußt sein, 
was wir mit demselben erreichen wollen und können. Wir können 
durch Suprarenin nicht die Krankheitsursache beseitigen, 
sondern nur die üblen Folgen bestimmter Krankheiten für den 
Kreislauf bekämpfen, und so in manchen Fällen die Kranken über 
Wasser halten, bis die Krankheit abgelaufen ist. 

Wir halten das Suprarenin für indiziert bei allen schweren 
Fällen von Gefäßparalyse, wir geben es vor allem prophy¬ 
laktisch, ehe die durch Vosomotorenlähmung bedingte Kreis¬ 
laufschwäche höhere Grade erreicht hat. 

Es wird mit Erfolg gegeben bei den meisten Infektionskrank¬ 
heiten und Intoxikationen, die zu Vasomotorenlähmung geführt haben. 
Wir geben das Suprarenin in der Lösung 1:1000, und zwar in 
Dosen von 1 — 2 mg subkutan am Oberschenkel in den Fällen, 
in denen einigermaßen Aussicht vorhanden ist, daß es von dort 
aus resorbiert wird. Sehen wir von hier aus keine genügende 
Wirkung, so injizieren wir es unter die Brusthaut und zwar 
in Dosen von 1 ,; 2 mg. Erst wenn auch hierbei keine genügende 
Wirkung eintritt. machen wir, womöglich nach vorheriger Strophan¬ 
thin- oder Digaleninjektion die intravenöse Einspritzung 
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in Dosen von 1 / 4 —1 mg. Die intravenöse Suprarenininjektion sollte 
aber nur in den desolatesten Fällen angewandt werden. 

Im allgemeinen geben wir pro die 1—6 mg subkutan je nach der 
Reaktion des betreffenden Patienten. Wir empfehlen, unter 
Steckenlassen der Spritze mit ganz kleinen Dosen zu beginnen und 
dann erst weiter zu injizieren, wenn keine bedrohlichen Erschei¬ 
nungen eintreten. Wir injizieren für gewöhnlich innerhalb 2 Stunden 
nicht mehr als 2 mg subkutan. Bei Intoxikation geben wir das Doppelte 
und mehr, da die hierbei meist vorhandene Gefäßparalyse eine allzu 
hohe und stürmische Blutdrucksteigerung nicht aufkommen läßt. Bei 
allen Applikationsmethoden soll langsam injiziert werden. 

Kumulative Wirkungen des Suprarenin oder dieses Mittels 
mit anderen Herzmitteln sind nicht zu fürchten, im Gegenteil ist 
es zweckmäßig, das Herz durch Darreichung speziell der Digitalis¬ 
präparate so zu kräftigen, daß es die Erhöhung der Widerstände 
im Kreislauf bewältigen kann. 

Schwere akute Schädigungen kommen bei strenger 
Auswahl der Fälle, richtiger Indikationsstellung, entsprechender 
Applikationsmethode und Dosierung nicht vor. 

Suprarenin ist kontraindiziert bei organischen Herz¬ 
erkrankungen, Nephritis und Arteriosklerose mit hohem Blutdruck. 


Pathologisch-anatomische Nebennierenbefunde (von Dr. Loeschke erhoben). 
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Aus der medizinischen Klinik des städtischen Krankenhauses 
zu Frankfurt a.M. (Dir.: Prof. Schwenkenbecher). 

Weitere Untersuchungen über die blutdrucksteigernde 

Substanz der Niere. 

Von 

Dr. Adolf Blngel und Dr. Richard Clans 

(jetzt Braun schweig). (Bad Elster.). 

(Mit 4 Kurven.) 

Tigerstedt und Bergmann 1 ) haben gezeigt, daß in der 
Niere eine Substanz vorhanden ist, die bei intravenöser Injektion 
den arteriellen Blutdruck beim Kaninchen auf längere Zeit nicht 
unerheblich steigert. Bingel und Strauß 2 ) haben diese Ver¬ 
suche aufgenommen und weiter ausgebaut. Es gelang ihnen, durcli 
eine besondere Behandlung des Nierenpreßsaftes die Salze und 
etwa 95% unwirksamer Eiweißkörper zu entfernen und dadurch 
ein ziemlich eiweißarmes, auf den Blutdruck stark wirkendes Prä¬ 
parat — nach Tigerstedt’s Vorgang Renin genannt — zu ge¬ 
winnen. 

Die Behandlung des Preßsaftes, deren nähere Details bei 
Bingel und Strauß nachzulesen sind, besteht im wesentlichen 
in 10—14 tägiger Autolyse, Abfiltration der ausfallenden Substanzen, 
Sättigung des Filtrats mit der halben Menge konzentrierter neu¬ 
traler Ammonsulfatlösung, Abfiltrieren des unwirksamen Nieder¬ 
schlages, Sättigung des Filtrats mit Ammonsulfatlösung im Ver¬ 
hältnis 5:7, Entfernung des unwirksamen Filtrats, Auflösung und 
Dialyse des die wirksame Substanz enthaltenden Niederschlages. 

Mit den auf solche Weise aus Schweinenieren gewonnenen Prä¬ 
paraten wurden weitere Versuche ausgeführt. 

Wir haben uns die Aufgabe gestellt: 

1. die physiologische Wirkung dieses Präparates, insbesondere 
auf Niere und Diurese des gesunden Tieres zu studieren. 

1) Skandinav. Arch. f. Physiologie 1898 Bd. VIII. 

2) Deutsches Arch. f. klin. Med. 1909 Bd. 96 p. 476. 
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2. seine Einwirkungen auf das nierenkranke Tier zu prüfen, 

3. zu versuchen, ob sich in pathologisch veränderten Nieren 
die den Blutdruck steigernde Substanz ebenfalls, ja viel¬ 
leicht in vermehrter Menge, feststellen läßt. 

Es wurden im ganzen 52 Versuche an Kaninchen und 2 an Katzen 
ausgeführt. 

Die Methodik unserer Versuche war folgende: Es wurde an dem¬ 
selben Tier gleichzeitig der arterielle Blutdruck, das Volumen der Niere 
und die Diurese am Kymographion registriert. 

Die Schreibung des arteriellen Blutdrucks geschah in der gewöhn¬ 
lichen Weise endständig in der Carotis. 

Die linke Niere wurde in ein Roy’sches Onkometer eingelegt, das 
mit einer Mischung von Petroleum und 01 gefüllt war und mit dem 
Schlayer’schen Pistonrekorder in Verbindung stand. 

In die Blase wurde eine Kanüle eingebunden, die mit einem Gummi¬ 
schlauch und einer Kapillare in Verbindung stand. Der sezernierte 
Urin fiel auf einen Löwi’ sehen Tropfenzähler, der jeden Tropfen auf 
dem Kymographion durch einen Strich markierte. Die gute Funktion 
dieser Tropfenregistrierung ist davon abhängig, daß in dem System: 
Blase, Kanüle, Gummischlauch, Kapillare sich nirgends Luft befindet. 

In einigen wenigen Versuchen wurde auch das Volumen der unteren 
Extremität geschrieben. Zu diesem Zwecke wurde das Bein in einen 
Glasstiefel gesteckt und nach der Th ach er’sehen } ) Angabe die Ab¬ 
dichtung dadurch erreicht, daß aus der Haut des Tieres am Oberschenkel 
eine Manschette gebildet und diese über den Rand des Glasstiefels um¬ 
geschlagen wurde. 

Injiziert wurden fast stets 2 ccm unseres Präparates und zwar recht 
langsam innerhalb einer halben Minute mittels Rekordspritze in die Vena 
jugularis. 

Die Narkose wurde mit Urethan ausgeführt. Wir wählten die 
Dosen etwas niedriger als Bingel und Strauß, weil wir bemerkt 
hatten, daß eine tiefe Narkose die Reaktionen beeinträchtigt. 

Die Wirkung der Reninpräparate auf den Blutdruck war 
stets die gleiche, nämlich eine beträchtliche längere Zeit sich hin¬ 
ziehende Steigerung des arteriellen Blutdrucks (s. Kurve 1). Wir 
können also unsere früheren Versuche nur bestätigen und für Einzel¬ 
heiten auf die frühere Arbeit verweisen. 

Die Einwirkung des Renins auf das Volumen der Niere war 
für uns in hohem Maße überraschend. Wir hatten erwartet, daß 
nach Analogie anderer den Blutdruck steigernder Einwirkungen, 
z. B. des sensiblen Reizes oder der Adrenalininjektion, das Volumen 
der Niere sich mehr oder weniger stark verkleinern würde. Das 
Gegenteil trat ein. Die Renininjektion veranlaßte eine sehr er¬ 
hebliche Vergrößerung des Nieren Volumens; zugleich wurden die 

1) Deutsches Arch. f. klin. Med. 1909 Bd. 97 p. 106. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. ioo. Bd. 27 


Digitized by 


Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



414 


Bingkl u. Claus 


einzelnen Nierenpulse deutlich größer. Die Vergrößerung des 
Nieren Volumens war außerordentlich stark (s. Kurve 1). Es gelang 
nicht annähernd mit derselben Menge einer Flüssigkeit anderer 
Provenienz eine ähnlich starke Dilatation der Niere zu erzielen. 

Wir prüften 2 ccm der 0,9 °/ 0 , der 5 °/ 0 und der 10 °/ 0 Kochsalz¬ 
lösung, ferner 2 ccm einer 1 % Harnstofflösung und schließlich 
Kaninchen- und Menschenharn. Eine Salzwirkung kann die Dila¬ 
tation der Niere keinesfalls darstellen, da ja unsere Preßsäfte 
mehrere Tage lang gegen fließendes Wasser dialysiert waren und 
daher als salzfrei zu betrachten sind. 


Kurve 1. 



Man muß sich die Frage vorlegen, ob die Wirkung auf den 
Blutdruck und die Nierenwirkung, die unser Präparat hervorbringt, 
von demselben Körper herrührt; denn unsere Reninpräparate sind 
ja keineswegs reine Körper, sondern Gemische. Es könnte daher 
sehr wohl ein Körper in diesem Gemisch die Blutdruck-, ein anderer 
die Nierenwirkung hervorrufen. Diese Frage läßt sich nicht ohne 
weiteres in dem einen oder dem anderen Sinne entscheiden. Da. 
wie wir später sehen werden, die Blutdruckwirkung und die Nieren¬ 
wirkung bei Präparaten aus kranken Nieren gleichzeitig ver- 
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schwinden, so möchten wir doch als ziemlich wahrscheinlich an¬ 
nehmen, daß die Wirkungen von einem Körper hervorgebracht 
werden. 

Nehmen wir an, ein Körper rufe die Wirkung auf Blutdruck 
und Nieren hervor, so sehen wir noch einen weiteren tiefgreifenden 
Unterschied zwischen Benin- und Adrenalinwirkung. Dann ab¬ 
gesehen davon, daß die Beeinflussung des Blutdrucks beim Adrenalin 
eine vollständig andere ist — Adrenalin steigert den Blutdruck 
kurzdauernd und außerordentlich stark, Renin langdauernd und 
weniger stark — wirkt das Adrenalin auf die Nieren verkleinernd, 
während das Renin das Nierenvolumen beträchtlich vergrößert. 
Mögen nun auch ein oder zwei Körper die „Reninwirkung“ auf 
Blutdruck und Niere bedingen, jedenfalls erkennen wir aus diesen 
Versuchen wieder, wie unabhängig das Gefäßsystem der Niere von 
dem allgemeinen Blutdruck ist. 

Was nun die Diurese angeht, so entfaltet unser Präparat eine 
recht starke diuretische Wirkung (s. Kurve 1). 

Auch wieder ein von der Adrenalinwirkung durchaus ab¬ 
weichendes Verhalten. Das Adrenalin vermindert meistens die 
Diurese, ausgenommen sind ganz bestimmte Konzentrationen bei 
kontinuierlicher Zufuhr, die, wie Schlayer 1 ) gezeigt hat, unter 
Umständen auch einmal eine Steigerung der Diurese hervorrufen 
können. 

Nach dem Ablauf der Renininjektionen prüften wir in einigen 
Versuchen die Reaktionsfähigkeit des Tieres auf die gewöhnlichen 
physiologischen Reize, nämlich auf den sensiblen Reiz (Tabaks- 
rauch) auf Injektion von Adrenalin, von 10 °/ 0 Kochsalzlösung und 
und von 5 °/o Koffeinlösung. Die Reaktionen liefen in der bekannten 
Weise ab. Der sensible Reiz veranlaßte eine Blutdrucksteigerung 
und eine Verkleinerung der Niere, Adrenalin erzeugte eine starke 
Kontraktion der Niere und starke Erhöhung des Blutdrucks, Koch* 
salz- und Koffeinlösung wirkten nur wenig oder gar nicht auf den 
Blutdruck, erzeugten aber eine Erweiterung des Nierenvolumens 
mit Anregung der Diurese. Eine deutliche Beeinträchtigung der 
Reaktionsfähigkeit des Tieres durch die Renininjektion war also 
nicht erkennbar. 

Dagegen machten wir die Beobachtung, die z. T. bereits in 
der Arbeit von Bingel und Strauß beschrieben ist, daß bei 
Wiederholung der Renininjektionen an demselben Tier sich die 


1) Münch, med. Wochenschr. 1908 p. 2604. 
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Wirkung stark abschwächt und nach der 3. oder 4. Injektion ganz 
ausbleibt, und zwar sowohl die Einwirkung auf den Blutdruck als 
diejenige auf Niere und Diurese. 

Aus dem Verhalten von Niere und Blutdruck glaubten wir 
konstruieren zu dürfen, wie sich die peripheren Arterien verhalten 
würden. Wenn die Niere als ein Repräsentant das Splanchnicus- 
gefäßsystems sich erweiterte bei steigendem Blutdruck, so mußten 
sich die peripheren Arterien zusammenziehen. Anders ist wohl ein 
Steigen des Blutdrucks in der Carotis nicht denkbar. 

Wie unsere Versuche ergaben, ziehen sich die peripheren 
Arterien in der Tat auf die Renininjektion zusammen, das Volumen 
des Beines verkleinert sich (s. Kurve 2). 


Kurve 2. 



Diese Reninwirkung aut die Peripherie verglichen wir mit 
der Adrenalinwirkung. 

Das Adrenalin wirkt ganz eigentümlich auf das Volumen der 
Extremität ein. Es macht nämlich zunächst eine kurzdauernde 
Erweiterung der Extremität, darauf folgt, noch ehe die Steigerung 
des Blutdrucks völlig abgeklungen ist, eine Verkleinerung, die den 
Abfall des Blutdrucks lange Zeit überdauert (s. Kurve 3). Die 
normale Größe wird erst ziemlich spät wieder erreicht, erst nach- 
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dem die reaktive Senkung des Blutdrucks wieder zur Norm zurück¬ 
gekehrt war. Die Erklärung für dieses Verhalten des Extremitäten- 
volnmens denken wir uns folgendermaßen: Durch die Adrenalin¬ 
injektion w r erden die Arterien des Splanchnicusgebietes und die¬ 
jenigen der Peripherie zu starker Kontraktion veranlaßt. Die 
Verengerung der Splanchnicusarterien zeigt sich durch die Ver¬ 
kleinerung des Nierenvolumens an. Die Splanchnicusgefäßkontraktion 
überwiegt über die periphere; infolgedessen tritt eine passive 
Dehnung der peripheren Arterien trotz aktiver Kontraktion ein. 

Kurve 3. 


\ 

flliitdrucK 



Aürcnaliinnjeclioit 


7 \ 


Bcinvolumcn 



Die Dehnung dauert aber nur eine kurze Zeit an, dann gewinnt 
die Kontraktion der Peripherie die Oberhand, die Folge ist eine 
Volumenverminderung der Extremität, die sich aber erst nach ver¬ 
hältnismäßig langer Zeit wieder ausgleicht. Da die Adrenalin¬ 
wirkung nicht eigentlich zu unserem Thema gehört, haben wir diese 
Verhältnisse nicht näher verfolgt. 

Wir gingen dann über zur Prüfung des Renins am kranken 
Tier. Wir wählten die Sublimatnephritis, von der w T ir durch 
Schlayer 1 ) wissen, daß sie eine ganz typische Funktionsstörung 

1) Deutsches Arch. f. klin. Med. 1907 Bd. 90 p. 17. 
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setzt. Schlayer hat gelehrt, daß nach geringen Sublimatdosen 
(0,01 und 0,02 g) selbst nach mehrtägiger Dauer der Erkrankung 
die Gefäße ein normales Verhalten zeigen: nämlich starke fast 
übernormale Kontraktion auf sensiblen Reiz und Adrenalin, auf 
Diuretika unter Vergrößerung der Pulsationen sehr lebhafte Diurese 
und starke Dilatation der Niere. 

Vergiftet wurden die Tiere mit 0,01 g Sublimat subkutan auf 
1 kg Körpergewicht. Gewöhnlich am 3. Tage nach der Injektion 


Kurve 4 a. 



ßUMrucIi 



flimnvthmcn 



wurden die Versuche angestellt. Es zeigte sich, daß das Benin 
auf kranke Tiere in derselben Weise einwirkt wie auf gesunde. 
Dabei hatten wir sogar den Eindruck, als ob die Dilatation der 
kranken Niere stärker sei als die der gesunden. 

Wir hatten die Vorstellung, daß der Gehalt an Renin in einer 
kranken Niere vielleicht ein anderer sein könnte als im gesunden 
Organ und vermuteten ev. eine Vermehrung zu finden. Da die 
Verhältnisse in der menschlichen Pathologie zu kompliziert liegen. 
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und es außerdem nur selten gelingt, kranke Nieren vom Menschen 
frisch zu erhalten, so arbeiteten wir mit experimentellen Nephri¬ 
tiden und verwandten dazu wieder die Sublimatnephritis. Die Tiere 
wurden in der gewöhnlichen Weise vergiftet, sie erhielten 0,01 g 
pro kg Körpergewicht. Es ergaben sich bald erhebliche Schwierig¬ 
keiten, als von den kleinen Kaninchennieren sich nur sehr wenig Preß- 
saft gewinnen ließ, so daß wir unsere gewöhnliche Verarbeitung 
des Preßsaftes nicht vornehmen konnten, sondern mit reinem, un¬ 
verarbeiteten Preßsaft ex¬ 
perimentieren mußten. Zur 
Kontrolle arbeiteten wir 
natürlich auch mit dem 
nativen Preßsaft von ge¬ 
sunden Kaninchen. Dieser 
native Preßsaft gibt im all¬ 
gemeinen dieselbe Wirkung, 
wie das aus ihm durch 
weitere Verarbeitung her¬ 
gestellte Renin, nur ist sie 
etw’as weniger intensiv. 

Der Preßsaft der kran¬ 
ken Niere weicht aber in 
seiner Wirkung ganz erheb¬ 
lich von dem der gesunden 
Niere ab. Die Wirkung auf 
den Blutdruck zunächst war 
eine minimale, meist blieb 
sie sogar ganz aus. Noch 
eigentümlicher war aber 
das Verhalten des Nieren¬ 
volumens. Während wir ja 
oben sahen, daß das Renin 
und der Preßsaft der ge¬ 
sunden Niere das Volumen der Niere stark erweitert, tut das der 
Preßsaft der Sublimatniere nicht, im Gegenteil, er bewirkt eine 
Verkleinerung des Nierenvolumens, die häufig sogar recht erheb¬ 
lich ausfällt (s. Kurve 4). 

Manchmal folgte auf die Verkleinerung noch eine Vergrößerung 
der Niere; es waren das Preßsäfte, die von Tieren stammten, die 
erst kurze Zeit vergiftet waren. Das kann nicht wumdernehmen, 
denn der Übergang vom gesunden zum kranken Preßsaft muß sich 


Kurve 4 b. 


Diurese nicht verändert 


Suhl ittiatu iercfäcctn 


Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 









420 Binget, u. Claus, Weit. Untersuch, üb. d. blatdrncksteigernde Substanz d. Niere. 

doch auch in seiner Wirkung ausdriicken. Injektionen von Sublimat¬ 
lösungen in verschiedenen Konzentrationen brachten derartige 
Wirkungen nicht hervor, im Gegenteil, sie erweiterten das Nieren¬ 
volumen. Ebenfalls nicht Preßsäfte gesunder Nieren, denen Subli¬ 
matlösungen zugesetzt waren und die dann filtriert worden waren. 
Die Wirkung muß daher wohl von einem Stoff herrühren, der sich 
während des Lebens in der kranken Niere gebildet hat und der 
die Reninwirkung überwiegt; vielleicht wird auch das Renin durch 
die Sublimatgabe zerstört 

Unsere Vermutung also, im kranken Organ mehr Renin zu 
finden als im gesunden, bestätigte sich nicht. 

Wenn wir noch einmal kurz die Resultate der vorliegenden 
Untersuchungen überblicken, so läßt sich sagen: 

Das Renin steigert bei intravenöser Infusion den arteriellen 
Blutdruck, erweitert das Nierenvolumen, regt die Diurese an und 
verkleinert die Extremität des gesunden Kaninchens. Der Ablauf 
der Reaktion dauert eine viertel bis halbe Stunde, also recht lang. 

Auf das mit Sublimat vergiftete Tier wirkt das Präparat in 
ziemlich derselben Weise, meist sogar noch etwas stärker ein. 

Mit dem Preßsaft aus Sublimatnieren läßt sich eine Renin¬ 
wirkung nicht erzielen. Diese Preßsäfte wirken vielmehr weder 
auf Blutdruck noch auf Diurese; sie verkleinern das Nieren¬ 
volumen. 


1) Es sei hier noch kurz ein Versuch mitgeteilt, der bezweckte zu eruieren, 
ob im Normalsernm oder im Nephritikerserum eine blutdrucksteigernde Substanz 
sich nachweisen ließ, die die Eigenschaften des Benins hat. Es wurden daher 
Normalserum und Nephritikerserum in derselben Weise behandelt, wie wir es von 
den Nierenpreßsäften gewohnt waren; nur die Autolyse ließen wir weg, weil 
Serum nur wenig oder gar nicht autolysiert. Die Präparate wurden möglichst 
stark und gleichmäßig konzentriert und in Mengen von mehreren ccm injiziert. 
Es zeigte sich keinerlei Einfluß auf den Blutdruck, also in dieser Beziehung auch 
kein Unterschied zwischen den Seren. 
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Znr Methodik der Eisenbestimmung im Blute. 

Von 

Prof. Dr. Adolf Jolles, Wien. 

In diesem Archiv 1 ) ist von J. Plesch eine Arbeit „Über 
funktionelle Hämoglobinbestimmung“ erschienen, in der Verfasser 
meine Methode zur quantitativen Bestimmung des Eisens im Blute 
einer kritischen Besprechung unterzieht, die mich zu nachstehender 
Erwiderung veranlaßt. 

Nach Plesch „ist das Rhodaneisen für die kolorimetrische 
Bestimmung wegen rapider Änderung ungeeignet“. Diese so all¬ 
gemein gehaltene Behauptung erscheint um so merkwürdiger, als 
die kolorimetrische Bestimmung des Eisens mittels Rhodanammon, 
z. B. in Wasser, eine bislang allgemein übliche, in allen maßgeben¬ 
den Lehrbüchern empfohlene Methode darstellt, deren Brauchbar¬ 
keit durch so viele gewichtsanalytische Kontrollanalysen ge¬ 
stützt ist, daß es wundernimmt, wenn überhaupt jemand die An¬ 
wendbarkeit dieser Methode in der üblichen Art ihrer Ausführung 
anzuzweifeln versucht. 

Während Plesch für seine vorgekennzeichnete Behauptung 
nur seine eigene Autorität ins Treffen zu führen vermag, bin ich 
in der Lage, außer den bereits an anderer Stelle 8 ) namhaft ge¬ 
machten Forschern, welche die Verläßlichkeit meiner Methode auf 
Grund eingehender Nachprüfungen erbracht haben, auf zwei kürz¬ 
lich erschienene Publikationen hinzuweisen, aus denen in über¬ 
zeugender Weise die vollkommene Haltlosigkeit der Plesch’ sehen 
Behauptung hervorgeht. 

Prof. Autenrieth und Dr. J. Königsberger 8 ) haben ein 
neues „Kolorimeter“ zur Bestimmung von Blutfarbstoff, Eisen usvv. 
konstruiert. Die Verfasser haben das Eisen im Blute unter Zu- 

1) Deutsches Archiv f. klin. Med. 99, 400. 1910. 

2) Zeitschr. für experim. Pathologie u. Therapie Bd. VII, 1909. 

3) Münchener medizin. Wochenschr. Nr. 19 p. 998, 1910. 
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grundelegung meiner Methode durchgeführt und sehr befriedigende 
Resultate erzielt. Ihre Erfahrungen bezüglich der Rhodaneisen¬ 
lösung lauten wie folgt: „Die durch Eisenrhodanid bedingte Rot- 
färbung verblaßt mit der Zeit bedeutend, wenigstens beim Stehen¬ 
lassen bis zum anderen Tage. Innerhalb einer halben Stunde 
geht freilich die Rotfärbung nur unwesentlich zurück. Da 
eine kolorimetrische Eisenbestimmung in wenigen Minuten 
beendet sein kann, ist das minimale Zurückgehen der Färbung 
während dieser Zeit von keiner praktischen Bedeutung.“ 

Ich gestatte mir des weiteren auf die in der „Biochemischen 
Zeitschrift“ 1 ) von D. Charnaß erschienene Abhandlung „Zur Me¬ 
thodik der Eisenbestimmung im Blute“ hinzuweisen, in der Verf. 
fast ausschließlich über seine Erfahrungen berichtet, die er bei der 
eingehenden Nachprüfung meiner Methode gewonnen hat. Charnaß 
hat u. a. mit Eisenlösungen, deren Gehalt an Eisen gewichts¬ 
analytisch genau festgestellt war, zahlreiche Versuche unter den 
verschiedensten Bedingungen durchgeführt und gelangte durchwegs 
zu Resultaten, deren Genauigkeitsgrad ein völlig befriedigender ist. 

Soweit mir bekannt geworden, haben bis jetzt 9 Autoren die 
Eisenbestimmung im Blute mittels des „klinischen Ferro¬ 
meters“ nachgeprüft und die Methode für verläßlich befunden. 
Daraus darf man wohl logischerweise den Schluß ziehen, daß die 
Fehler, die Plesch meiner Methodik vindiziert, nicht in dem der 
Methode zugrunde liegenden Prinzipe, sondern darauf zurückzuführen 
ist, daß Plesch seine Versuche mit einer mangehaft hergestellten 
„Vergleichsflüssigkeit“ bzw. „Testlösung“ durchgeführt hat. Eine 
solche Flüssigkeit wurde in früheren Jahren von der Erzeugerfirma 
C. Reichert (Wien) meinem alten Apparate beigeschlossen, doch 
hat bisweilen ihre Qualität nicht allen Anforderungen entsprochen. 
Die Herstellung dieser „Testlösung“ ist nicht nur sehr zeitraubend 
und mühevoll, sondern erfordert die größte Sorgfalt, weil dieselbe 
bei unvollkommener Aufschließung des Eisenoxydes mit Kalium- 
bisulfat für die kolorimetrische Bestimmung ungeeignet wird. Ge¬ 
rade die ungleichmäßige Beschaffenheit der in den Verkehr ge¬ 
brachten „Vergleichsflüssigkeit“ war für mich ein Hauptmotiv, die 
Methodik derart zu modifizieren, daß die Anwendung einer „Ver¬ 
gleichsflüssigkeit“ vollkommen ausgeschaltet wird. Das neue 
„klinische Ferrometer“, welches ich vor länger als zehn 
Jahren in Vorschlag gebracht habe, ist auf rein empirischem 


1) Biochemische Zeitschr. Bd. XXV p. 333, 1910. 
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Wege konstruiert. Bei demselben entspricht jeder Eisenkonzentration 
eine bestimmte Skala im Glaskeile, so daß ein Versnchsfehler bei 
der Anwendung eines sorgfältig geaichten Glaskeils ausgeschlossen 
erscheint. 

Plesch hat eingestandenermaßen keinen einzigen Ver¬ 
such nach meiner verbesserten Methode ausgeführt, sondern seine 
Erfahrungen stützen sich auf spektrophotometrische bzw. kolori- 
metrische Bestimmungen mit einer für diese Zacke ungeeigneten 
„Testlösung“. Daher die Schlußfolgerung, daß die Rhodaneisen¬ 
verbindung eine „rapide Änderung zeigt und jede kolorimetrische 
Bestimmung illusorisch wird“. 

Wie sehr sich aber Plesch selbst widerspricht, geht aus 
seiner Angabe hervor, die er in seiner Abhandlung „hämodjnamische 
Studien“ 1 ) publiziert hat. In dieser Arbeit sagt Plesch wörtlich 
folgendes: „Wie leicht die Eisenrhodanverbindung sich zersetzt, 
können wir auch mit dem ,Chromophotometei“ verfolgen. Wenn 
wir eine verschieden lang gestandene Rhodaneisenverbindung mit 
einer stets frisch bereiteten gleich konzentrierten solcher Lösung 
vergleichen, so sehen wir, wie sich die aus der Färbung berechnete 
Konzentration ändert. 

Nach 0 Minuten 100 °/ 0 

„ 5 „ 96,4 „ 

„ 10 „ 85,33 „ 

„ 15 „ 79,86 „.“ 

Geben wir zu, daß diese Plesch'sehen Bestimmungen der 
Wirklichkeit vollkommen entsprechen würden, so gestatte ich mir 
zunächst die Frage, welcher Analytiker für eine Ablesung bei einer 
kolorimetrischen Bestimmung fünf Minuten benötigt! Ich bin über¬ 
zeugt, jeder, der ein normales Auge besitzt und mit der „Kolori- 
metrie“ nur etwas vertraut ist, ist leicht in der Lage, innerhalb 
zwei Minuten beispielsweise die Farbenintensität der aus 0,05 ccm 
Blut gewonnenen Rhodaneisenlösung mit der entsprechenden Skala 
im Glaskeile des „klinischen Ferrometers“ in Einklang zu bringen. 

Wenn nun Plesch nach 5 Minuten einen Fehler von nicht 
ganz 4% mit seinem „absolut exakten“ Chromophotometer kon¬ 
statiert hat, so dürfte nach einer Ablesung von 2 Minuten der 
Fehler wohl höchstens 2°/ 0 betragen. Jeder analytisch erfahrene 
Chemiker, der die Schwierigkeit der gewichtsanalytischen Eisen¬ 
bestimmung nach Veraschung großer Blutmengen zu würdigen weiß, 


1) Zeitschr. f. exper. Pathologie u. Therapie Bd. VI, Heft 2, 1909. 
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wird eine Methode, die gestattet, das Eisen in 0,05 ccm Blot 
quantitativ mit einem Fehler von ca. 2 %, ja selbst von ca. 4 °/ 0 
zu bestimmen, sicherlich als eine durchaus befriedigende bezeichnen. 

Man steht tatsächlich vor einem Rätsel, wenn trotzdem Plesch 
meine Methode und die Resultate aller Autoren, die nach derselben 
gearbeitet haben, kurz und bündig als „falsch“ bezeichnet. 

Nach obigen Aufklärungen darf ich wohl annehmen, daß die 
Anwendung meiner Methode für klinische und wissenschaftliche 
Zwecke durch die Pie sch’sehen Anschauungen keinerlei Abbruch 
erleiden wird. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Besprechungen. 

1. 

Pnrves Stewart, Die Diagnose der Nervenkrankheiten. 

Übersetzt von Dr. Karl Hein. Leipzig, F. C. W. Vogel. 
479 S., M. 10,—. 

Das Buch bringt dem Titel entsprechend eine reine oder fast reine 
klinische Diagnostik, die aber durch häufige pathologisch-anatomische 
und physiologische Hinweise unterstützt wird; außerdem sind zwei Ein¬ 
gangskapitel der Anatomie und Physiologie gewidmet, eines (3. „Gang 
der Untersuchung“) teilweise der Anamnese, die vielleicht etwas 
stärker hätte betont werden können. Im übrigen folgt der Verfasser 
wesentlich den nach ihrem anatomischen Sitz eingeteilten Symptomgruppen, 
die er recht ausführlich bespricht. Psychopathien und ihre Symptome 
werden mit Ausnahme von Hysterie und Neurasthenie nur gestreift, da¬ 
gegen handelt z. B. ein ziemlich ausführliches Kapitel von den „Störungen 
des Schlafes“. Die Symptome sind recht ausführlich dargestellt und mit 
zahlreichen z. T. sehr schönen, aber nicht gleichwertig reproduzierten 
Bildern illustriert (z. B. bringt das Buch sechs Bilder von Halssympathi- 
cusläBion!), auch ziemlich vollständig bis auf die neuesten Forschungen 
ergänzt. Die Diktion ist, wie ja bei englischen Autoren meist, sehr 
klar und flüssig, von ansprechender Frische und Zwanglosigkeit; die 
Übersetzung gut. Daß die Art der Darstellung oder Beurteilung der 
Symptombilder für den deutschen Leser etwas „spezifisch ausländisches“ 
hätte, was für die ältere englische Neurologie z. T. zutrifft, kann man nicht 
sagen. Natürlich verwendet Verfasser z. B. die Head-Sherren’Bche Ein¬ 
teilung der Sensibilität. Nur weniges gibt Anlaß zu kritischer Erwäh¬ 
nung. Die schwierige Darstellung der Aphasie ist derjenigen in kürzeren 
deutschen Handbüchern nicht überlegen; dagegen ist z. B. die Charakte¬ 
risierung mancher Dysarthrien, wie der bei Paralysis agitans, sehr ver¬ 
dienstlich. Den Symptomen der Thomsen’schen Krankheit und nament¬ 
lich der Tetanie wünschte ich eine ausführlichere Behandlung; erstere 
wäre wohl richtiger unter den primären Myopathien als den „wieder¬ 
kehrenden und vorübergehenden Lähmungen“ einzureihen. Der Autor 
der Paramyotonie heist Eulenburg (nicht Eulenberg); überhaupt ist 
die Erwähnung und Nichterwähnung von Autorennamen etwas willkür¬ 
lich gehandhabt und nicht überall richtig. Hecht gut und klar sind die 
Störungen der Sinnesnerven behandelt. Unter den Reflexen ist der 
Skrotalreflex nicht erwähnt. Befremden wird manchen Leser die scharfe 
Trennung von Neurasthenie, die ein „exogenes“, „kein primäreB Leiden“ 
darstellt und „fast stets heilbar ist“, und Psychasthenie, die Verfasser 
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allein als „Sichtbarwerden einer konstitutionellen neuropathischen Be¬ 
lastung 44 auffaßt; dabei rechnet Verfasser beide, wie auch die Hysterie, 
zu den Neurosen! — Etwas stiefmütterlich ist endlich die Elektro- 
diagnostik behandelt. — Trotz dieser kleineren Ausstellungen kann man 
das Buch zum Studium und auch als Nachschlagewert bei Einzelsyra- 
ptomen wohl empfehlen. g Schoenborn, Heidelberg. 


2 . 

Hans H. Meyer und R. Gottlieb, Die experimentelle Pharma¬ 
kologie als Grundlage der Arzneibehandlung. 
483 S. mit 62 Abbild. Urban und Schwarzenberg 1910. 

Naunyn und Schmiedeberg zugeeignet. 

Das vorliegende Werk ist mehr als ein „Lehrbuch für Studierende 
und Arzte 44 , es bedeutet ein Programm; es zeigt, welchen Entwicklungs¬ 
gang die experimentelle Pharmakologie seit Schmiedeberg genommen 
hat und welche Ziele sie verfolgt. Während die alte Pharmakologie rein 
empirisch die Wirkung der Arzneimittel beim kranken Menschen studierte, 
baut die neue Pharmakologie auf dem Tierexperiment auf, sie wird ein 
Teil der Biologie und steht im nächsten Zusammenhang zur Physiologie 
und besonders zur experimentellen Pathologie. Auf diesem Wege haben 
sich die pharmakologischen Institute mehr und mehr zu Pflegestätten 
der experimentellen Pathologie entwickelt, und das ist gewiß zu begrüßen 
zu einer Zeit, wo sich die Vertreter der Pathologie in ihrer überwiegen¬ 
den Mehrzahl rein morphologischen Problemen zugewandt haben. 

Diesem Geiste entsprechend haben die Verfasser den einzelnen Ka¬ 
piteln größtenteils einleitende Erörterungen über die Physiologie und 
experimentelle Pathologie der betreffenden Organsysteme vorausgeschickt, 
und es würde gewiß manchem Leser willkommen gewesen sein, wenn 
diese physiologischen und pathologischen Grundlagen in einigen Kapiteln 
noch ausführlicher besprochen worden wären, z. B. beim Herzen und bei 
der Niere. 

Unähnlich als bei anderen Lehrbüchern der Arzneimittellehre geht 
die Einteilung des vorliegenden Werkes nicht von den Arzneimitteln und 
ihren Wirkungen auf die verschiedenen Organe aus, sondern es werden 
vielmehr die Organe und einzelne allgemeine Funktionen des Körpers zu¬ 
grunde gelegt, und es werden in jedem dieser Kapitel alle Arzneistoffe 
besprochen, welche dabei in Wirksamkeit treten: an die Pharmakologie 
des Nervensystems, des vegetativen Systems, des Auges, der Verdauung, 
des Kreislaufs, der Atmungsorgane, der Nieren, der Muskeln, des Blutes, 
schließt sich diejenige des Stoffwechsels, des Wärmehaushaltes und der 
Entzündungsvorgänge an. Dieser Betrachtung der organotropen d. h. 
auf die Organfunktion gerichteten Arzneiwirkungen sind zum Schluß de9 
Werkes die ätiotropen, also auf die Krankheitsursachen wirkenden 
Heilmittel gegenübergestellt (Antiseptika, Chinin bei Malaria, Hg bei 
Lues, Antitoxine und Immunisierungslehre). Bei dieser Art der Ein¬ 
teilung läßt es sich natürlich nicht vermeiden, daß Wiederholungen Vor¬ 
kommen, und daß derselbe Arzneistoff in mehreren Kapiteln Erwähnung 
findet. Wiederholungen sind didaktisch niemals vom Übel, solange nicht 
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Widersprüche damit verbunden sind. Die Möglichkeit solcher ist aber 
immer gegeben, wenn mehrere Autoren an demselben Werke beteiligt 
sind. Daß in dem vorliegenden Buche die Wiederholungen auf das not¬ 
wendigste Maß reduziert und Widersprüche fast ganz vermieden sind, muß 
als besonderes Verdienst hervorgehoben werden: dies zeigt, daß die 
beiden Autoren sich nicht damit begnügt haben, ihre eigenen Kapitel 
fertigzustellen, sondern daß eine richtige Zusammenarbeit und ein ein¬ 
gehender Meinungsaustausch stattgefunden hat, der unter anderem bei 
der ausgezeichneten Darstellung der Narkotika zum Ausdruck kommt. 

Während sich die alte Arzneimittellehre damit begnügte, Einzel - 
erfahrungen zu sammeln, geht die experimentelle Pharmakologie von dem 
Bestreben aus, allgemeine Gesetze abzuleiten; dieses Bestreben 
kommt in dem Buch von Meyer und Gott lieb allenthalben zum Aus¬ 
druck; es ist bekanntlich in klassischer Weise gelungen bei der Zurück¬ 
führung der narkotischen Wirkung auf die Lipoidlöslichkeit der Arznei¬ 
stoffe durch H. Meyer. Auch in dem interessanten Kapitel über die 
Pharmakologie des vegetativen Systems, des autonomen und sympathi¬ 
schen Nervensystems sind solche Gesetzmäßigkeiten durchgeführt. Sehr 
viel schwieriger liegen die Verhältnisse bei der Pharmakologie des 
Herzens und des Kreislaufes, und selbst die vorzügliche Darstellung 
durch Gottlieb, dessen Forschungen speziell diesem Kapitel zugewandt 
waren, kann nicht darüber im Zweifel lassen, daß hier noch viele für 
den Arzt wichtige Fragen offen sind. Es mag dies z. T. daran liegen, 
daß die Bedeutung und das außerordentlich wechselvolle Verhalten der 
peripheren Gefäße erst neuerdings genügend beachtet wird, und zweitens 
daran, daß es uns an einer praktisch brauchbaren Methode fehlt, um die 
Beschleunigung des Blutstromes und das Schlagvolumen des Herzens zu 
messen. Der Geschwindigkeit des Blutstromes, in der Aorta sowohl wie 
auch in den einzelnen Organen, kommt aber gewiß bei der Beurteilung 
pathologischer Verhältnisse und ihrer therapeutischen Beeinflussung eine 
ausschlaggebende Bedeutung zu; jedenfalls eine ungleich viel größere als 
dem Blutdruck. Schließlich kommt aber auch ein Bedenken mehr all¬ 
gemeiner Art in Betracht, nämlich dasjenige, inwieweit die am Herzen 
des Kaltblüters oder anderer Tiere gewonnenen Erkenntnisse auf die 
Kreislaufsverhältnisse des kranken Menschen übertragen werden dürfen. 
Die moderne Immunitätsforschung hat dargetan, in wie überaus verschie¬ 
dener Weise die einzelnen Tierarten auf dieselbe Schädlichkeit reagieren; 
sollten nicht auch für die Wirkung der Pharmaka ähnliche Artverschie¬ 
denheiten in Betracht kommen? Wir haben viele Beispiele davon, welche 
zur größten Vorsicht vor einer Verallgemeinerung der Schlußfolgerungen 
mahnen. Die experimentelle Pharmakologie kann nur solche Fragen be¬ 
antworten, welche sich am gesunden Tierherzen studieren lassen. Die 
Therapie des herzkranken Menschen steht vor einer viel größeren Zahl 
von Problemen, sie hat auch die Leitungsstörungen und andere Unregel¬ 
mäßigkeiten, die Extrasystolen, die Tachykardien, die Degenerations- 
zostände und Hypertrophien des Herzmuskels in Betracht zu ziehen, 
und der Arzt, welcher in wissenschaftlich beobachtender Weise diese 
Zustände durch Arzneimittel zu beeinflussen unternimmt, treibt auch 
»experimentelle Pharmakologie u . Die Pharmakologie ist ein Grenzgebiet 
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zwischen der Physiologie und Pathologie einerseits und zwischen der 
klinischen Therapie andererseits. Mag auch bei einem relativ jungen 
Fach das Bestreben obwalten, seine Selbstständigkeit zu beweisen, so 
bringt doch jedes Grenzgebiet die Verpflichtung mit sich, die Nachbar¬ 
gebiete eingehend zu studieren. Die Klinik ist auf die Pharmakologie 
angewiesen, weil diese ihr die Waffen schmiedet, aber die Pharmakologie 
andererseits sollte möglichst engen Anschluß an die ärztliohen Erfahrungen 
suchen, wenn sie ihr letztes Endziel erreichen will. Pharmakologie und 
Klinik müssen mehr als dies bisher geschehen ist, Hand in Hand gehen. 
Ein anderes Nachbargebiet der Pharmakologie ist die Toxikologie, und 
hier sind die Grenzen so verwaschen, daß es oft schwierig ist zu ent¬ 
scheiden, welche Probleme dem einen oder anderen Gebiete zugehören. 
Mancher Leser wird es bedauern, daß die Verfasser manchen toxikologi¬ 
schen Fragen von allgemeiner Bedeutung grundsätzlich aus dem Wege 
gegangen sind und sich ausschließlich auf die Heilmittellehre beschränkt 
haben. 

Das Werk von Meyer und Gottlieb dürfte kaum ein „beliebtes“ 
Studentenbuch werden, aus welchem die Kandidaten ihre Pharmakologie für 
das Examen pauken. Denn es beschränkt sich nicht auf das schulgemäß 
feststehende und deckt rücksichtslos die ungeheuren Schwierigkeiten auf, 
mit denen die wissenschaftliche Pharmakologie zu kämpfen hat. Aber 
es wird allen Ärzten und Klinikern, die sich über die Bedeutung ihrer 
Arzneimittel Rats erholen wollen, ein zuverlässiger Führer werden. Das 
Buch wirkt dadurch originell und persönlich, daß die beiden Verfasser 
in vielen Kapiteln ihre eigenen Forschungen und die Arbeiten ihrer 
Schulen der Darstellung zugrunde legen konnten, es berücksichtigt aber 
auch in der gründlichsten Weise die Literatur; insbesondere ist die 
französische, englische und amerikanische Literatur eingehend herangezogen. 
Dem deutschen Leser werden die-Augen dafür geöffnet, wieviel auf 
diesem Gebiet vom Ausland geleistet wurde und noch wird. — Das 
Buch wird berufen sein eine führende Rolle in der medizinischen Lite¬ 
ratur einzunehmen wegen der breiten Grundlage, auf der es aufgebaut, 
und wegen des wissenschaftlichen Ernstes, mit dem sein Plan durcbge- 
führt ist. Friedrich Müller, München. 
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Aus der III. medizin. Klinik in Wien 
(Vorstand: Geheimrat A. v. Strümpell). 

Orthodiagraphische Untersuchungen über die Herzgröße 

bei Tuberkulösen. 

Von 

Dr. Rudolf Beck, 

Hospitanten an der Klinik. 

(Mit 7 Abbildungen.) 

Die Herzgröße bei Tuberkulösen kann durch die verschiedensten 
Faktoren beeinflußt sein; gleichzeitig bestehende chronische Nephritis, 
Arteriosklerose, Herzklappenfehler, Potus — um nur einige unter 
sehr vielen Möglichkeiten herauszugreifen — können auf das Herz¬ 
volumen des Tuberkulösen im Sinne einer Vergrößerung influenzieren. 
Konkurrierendes Emphysem. Abmagerung usw. können im gegen¬ 
teiligen Sinne wirken. Untersuchungen über die Herzgröße bei 
Tuberkulösen werden deshalb notwendigerweise zwei Ziele verfolgen 
müssen: Einerseits möglichst solche Fälle auszuwählen, bei welchen 
alle jene Komplikationen und Faktoren fehlen, von welchen man 
einen Einfluß auf das Herzvolumen erwarten kann; andererseits 
eine hinlänglich große Zahl von Fällen zu untersuchen, um dadurch 
sich über das gewöhnliche Verhalten des Herzens — sozusagen die 
Norm der Herzgröße — beim Tuberkulösen zu orientieren. 

Über den vorliegenden Gegenstand finden sich Angaben, welche 
an der Leiche vom pathologischen Anatomen festgestellt worden 
sind, und es gibt über ihn eine Arbeit, deren Ergebnisse am lebenden 
Menschen durch Orthodiagraphie gewonnen wurden. (Mendel 
und Selig, Über Herz- und Blutbefunde bei Lungentuberkulose. 
Prager med. Wochenschr. 1907 Nr. 41.) 

Die orthodiagraphische Projektion des Herzschattens mit 
Röntgenstrahlen ist bisher die einzige Methode, welche am lebenden 
Menschen eine derartige Untersuchung mit annähernd richtigen 
Schlüssen zuläßt. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 
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Sowohl die Befunde an der Leiche als die Herzmessungen in 
der citierten Röntgenarbeit stimmen darin überein, daß das Herz¬ 
volumen der Lungentuberkulösen in der großen Mehrzahl der Fälle 
kleiner ist als es der Norm entsprechen würde. Es ist nun bekannt, 
daß das Herzvolumen des Menschen in Relation steht zu seinem 
Gewichte und zu seiner Körpergröße. Nehmen letztere zu, so wird 
ceteris paribus auch das Herzvolumen größer. In den erwähnten 
Arbeiten ging man nun von der Körpergröße aus und es zeigte 
sich, daß die Phthisiker meist ein geringeres Herzvolumen hatten 
als ein gesunder Mensch von ihrer Körpergröße erfahrungsgemäß 
hat. Das Körpergewicht wurde in dieser Frage bisher nicht be¬ 
rücksichtigt. 

Auch die Form des Thorax hat Einfluß sowohl auf die Lage als 
auf die Größe des Herzens. Friedrich Kraus (Medizinische Klinik 
I, 1271, 1905) hat auf das kleine Herz („konstitutionell schwaches 
Herz“) der Individuen mit engbrüstigem Habitus (langem, schmalem, 
Brustkörbe mit spitzem, epigastrischem Winkel) aufmerksam ge¬ 
macht. In diesen Fällen ist die Vertikalstellung des Herzens ver¬ 
mehrt, seine Längsachse hat einen Neigungswinkel bis zu 43 °, die 
Herzspitze tritt tiefer und zugleich median; solche Herzen werden 
nach Kraus schon bei etwas stärkeren Anforderungen insufficient 

Weil nun aber gerade die Mehrzahl der Phthisiker herab¬ 
gesetztes Körpergewicht hat, ein großer Teil von ihnen überdies 
gleichzeitig eine engbrüstige Thoraxform hat, so ist ja von vorn¬ 
herein zu erwarten, daß sie auch ein subnormal großes Herz haben 
werden. Denn geringes Gewicht und engbrüstiger Habitus, welche 
sich bei Lungentuberkulose meistens vereinigt vorfinden, gehen — 
das eine wie der andere — für sich allein schon mit einem kleinen 
Herzen einher. 

Es wäre nun von großem Interesse, wenn man folgendes 
wüßte: Sind die kleinen Herzen der Tuberkulösen (gemeint ist hier 
und in der Folge immer nur, daß die kleinen Herzen die Norm, die 
Regel bei den Lungentuberkulosen sind) nur die Folge des geringen 
Gewichtes und des engbrüstigen Habitus dieser Kranken? Oder 
spielen hier noch andere Faktoren mit? Stehen die kleinen Herzen 
immer, oder doch in einem Teile der Fälle, etwa in einer innigeren 
Beziehung zur Lungentuberkulose? 

Die bisher veröffentlichten Angaben gestatten es nicht, eine 
dieser Fragen zu beantworten. In seinem Buche „Die Röntgen¬ 
untersuchung der Brustorgane und ihre Ergebnisse für Physiologie 
und Pathologie“ (Leipzig, F. C. W. Vogel 1909) schreibt Professor 
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Hans Arnsperger: „Ob die Kleinheit des Herzens bei Lungen¬ 
tuberkulosen ebenfalls dem Körpergewicht parallel geht, ober ob 
es sich um angeborene Kleinheit des Herzens als Ausdruck einer 
angeborenen Minderwertigkeit handelt, welche zur Infektion mit 
Tuberkulose prädisponiert, ist nicht mit Sicherheit zu entscheiden.“ 
Die Lösung und Beantwortung dieser Fragen ist der Hauptinhalt 
der vorliegenden Arbeit. Um diesbezüglich Aufschluß zu erhalten, 
gibt es folgenden Weg: Man orthodiagraphiert eine An¬ 
zahl von Lungentuberkulösen, welche einen normal 
gebauten Thorax haben und deren Körpergewicht 
nicht herabgesetzt ist, sondern ihrer Länge ent¬ 
sprechend normal groß ist. Es gibt Tabellen vonDietlen 
und von Grödel, welche die Durchschnittswerte der Herzgröße 
für eine bestimmte Körperlänge und ein bestimmtes Gewicht an¬ 
geben. Findet man nun bei einem solchen Verfahren eine regel¬ 
mäßige Abweichung der Herzgröße von den Durchschnittswerten 
der Tabellen, dann wird der Schluß berechtigt sein, daß diese Ab¬ 
weichung unabhängig ist von Größe und Körpergewicht und daß 
sie von anderen Gründen verursacht wird. 

Dieser Weg wurde zum erstenmal in der vorliegenden Arbeit 
eingeschlagen. 

Durch Leichenuntersuchungen lassen sich diese Fragen schwer 
beantworten. Die Leichen der Lungentuberkulosen sind größten¬ 
teils stark abgemagert oder man findet an ihnen Komplikationen, 
welche auf das Herzvolumen von Einfluß sein können. Wie schon 
oben erwähnt wurde, liegen von pathologischen Anatomen Angaben 
über das Herzvolumen bei Tuberkulösen vor. Rokitansky bemerkt 
in seinem Lehrbuche der pathologischen Anatomie (Wien 1844): 
„Ausgezeichnet ist sie (nämlich die Atrophie des Herzens) jedoch 
gewöhnlich nach Typhus, noch mehr bei den Schwindsüchten im 
Gefolge tuberkulöser, krebsiger Afterbildung und deren Jauchung.“ 
Bemerkungen über Kleinheit des Herzens bei verschiedenen Krank¬ 
heitsformen finden sich öfters bei Virchow (u. a. v. „Über die 
Chlorose und die damit zusammenhängenden Anomalien im Gefäß- 
apparate“, Berlin 1872). In erster Linie ist aber hier F. W. Beneke 
(seinerzeit Professor der pathologischen Anatomie an der Universität 
Marburg) zu nennen, welcher in seinem Werke „Die anatomischen 
Grundlagen der Konstitutionsanomalien des Menschen“ (Marburg 
1878) 12 Fälle von kleinem Herzvolum und ganz oder teilweise 
engem arteriellen System bei phthisischen Prozessen veröffent¬ 
licht ; in Beneke’s betreffender Tabelle sind Geschlecht, 
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Alter, Körperlänge, spezielle anatomische Diagnose des phthisi- 
schen Prozesses und die Maße des Herzvolumens sowie der Weite 
einer Anzahl von großen Körperarterien angeführt. In einer an¬ 
deren Tabelle veröffentlicht B e n e k e 5 Fälle von normalem Herz¬ 
volum und normal weiten Arterien bei phthisischen Prozessen. 
Das Gewicht der Leichen berücksichtigt er nicht, wohl aus dem 
oben angeführten Grunde (weil Leichen von Phthisikern meist 
stark abgemagert sind). Beneke kommt zu dem Schlüsse, daß 
das kleine Herzvolum und die geringe Triebkraft solcher Herzen 
in innigster Beziehung stehe zur Entwicklung der chronischen 
Prozesse in den Lungen, welche zur Lungenphthise führen und daß 
diese Beziehung sowohl eine direkte (durch Verlangsamung des Blut¬ 
stromes in den Lungen) als eine indirekte (durch Beeinträchtigung der 
Ernährungsvorgänge im allgemeinen) sei. Dieses kleine Herzvolumen 
existiere aber durchaus nicht bei allen Lungenphthisen, die letztere 
könne sich vielmehr auch bei normal großem Herzen entwickeln; 
für die große Mehrzahl der phthisischen Prozesse könne man aber 
in der Tat eine absolute oder relative Kleinheit des Herzens kon¬ 
statieren. Die Tuberkulose ist nach Beneke die einzige Krank¬ 
heit, bei welcher — wenigstens in der Mehrzahl der Fälle — ein 
kleines Herzvolum sich finde; enges arterielles Gefäßsystem zu¬ 
sammen mit gut entwickeltem Herzen finde sich als Regel bei 
Typhus abdominalis. 

Betreffs der von mir angewendeten Methodik bemerke ich, daß 
alle Orthodiagramme mit dem Apparate von G r ö d e 1 aufgenommen 
wurden. Dieser Apparat gestattet es, sowohl im Stehen als auch 
im Liegen zu orthodiagraphieren. Wie schon F. Mo ritz inseinen 
grundlegenden Arbeiten erwähnt hat, zeigen die Herzorthodiagramme 
derselben Versuchsperson im Stehen und im Liegen in der Regel 
eine abweichende Form und mithin auch verschiedene Maße des 
Transversal-, Längs- und Querdurchmessers; es gibt Fälle, wo diese 
Abweichungen, wie Moritz hervorhebt, ganz erhebliche sind. Ich 
kann dies nach eigenen Erfahrungen vollkommen bestätigen. Mit 
Rücksicht auf diese Tatsachen dürfte es am sichersten sein, 
wichtigere Fälle sowohl im Stehen als auch im Liegen zu ortho¬ 
diagraphieren lind sich das Urteil über die Größe des Herzens aus 
der Ausmessung dieser beiden Orthodiagramme und der Ver¬ 
gleichung der gefundenen Werte mit den tabellarischen Durch¬ 
schnittswerten zu bilden. Wir besitzen ja Durchschnittswerte für 
die Herzgröße in horizontaler Lage von Dietlen, für die Durch¬ 
schnittswerte in vertikaler Lage von Grödel; es ist selbstver- 
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stündlich erforderlich, die gefundenen Werte im Liegen immer nur 
mit den Durchschnittswerten für die horizontale Lage (Dietlen) 
zu vergleichen, die gefundenen Werte im Stehen nur mit den 
Durchschnittswerten für die vertikale Lage (Gröd el) zu vergleichen. 

Ich habe nun in einer Anzahl von Fällen der Tabelle III, 
welche den Kern und wesentlichen Inhalt dieser Arbeit bildet, 
deren Fälle mir also besonders wichtig erschienen, tatsächlich 
Horizontal- und Vertikalorthodiagramme aufgenommen. In dieser 
Tabelle finden sich die Orthodiagramme von solchen Tuberkulösen 
verzeichnet, welche normales Körpergewicht und normal gebauten 
Thorax haben. In den übrigen Fällen habe ich nur Vertikalortho¬ 
diagramme aufgenommen (es sind bisher übrigens bei fast allen 
wissenschaftlichen Arbeiten die Herzen nur in Horizontallage oder 
nur in Vertikallage orthodiagraphiert worden). 

Es ergab sich, daß bei den Lungentuberkulosen nicht selten 
die nächste Umgebung des Herzens durch Infiltrate oder Kavernen 
in den Lungen oder durch pleuritische Auflagerungen am Zwerch¬ 
felle oder durch Exsudate in größerem oder geringerem Umfange 
verdichtet war; dies hatte dann zur Folge, daß der Herzrand in 
einem größeren oder kleineren Teile sich durch Röntgenstrahlen 
nicht sichtbar machen ließ, weil seine Umgebung dieselbe Dichtig¬ 
keit erlangt hatte wie der Herzmuskel und die Röntgenstrahlen 
gleich stark filtrierte. Durch die physikalische Untersuchung ließ 
sich ein solches Verhalten nur in denjenigen Fällen von vornherein 
ausschließen, wo der physikalische Befund bloß ganz geringe Ver¬ 
änderungen in den Spitzen ergab. In allen übrigen Fällen ließ es 
sich — wie mich die gemachten Erfahrungen lehrten — nicht von 
vornherein feststellen, ob die orthodiagraphische Aufnahme des 
Herzens möglich sein werde. Ich habe mehrere Fälle vergeblich 
zu orthodiagraphieren versucht. Weiters wäre zu bemerken, daß, 
wie E. Romberg (Deutsche mediz. Wochenschr. 1908 Nr. 47 „Über 
Herzdilatation“) hervorhob, es mitunter auch bei Anwendung bester 
Röntgenröhren weder im Stehen noch im Liegen gelingt, die im 
Zwerchfellschatten liegende Herzspitze zu zeichnen, was eine Lücke 
der orthodiagraphischen Methode als solcher ist. 

In allen Fällen wurde ein möglichst genauer klinischer und bakterio¬ 
logischer Befund erhoben und auf den eventuell vorhandenen Fieberverlauf 
sowie auf die Pulsfrequenz geachtet. Das verwendete Krankenmaterial 
bestand zum geringeren Teile aus Ambulanzpatienten (der III. medi¬ 
zinischen Klinik), zum weitaus größeren Teile waren es Spitalspatienten 
der II. und III. medizinischen Klinik, sowie der I., II., III. und IV. 
medizinischen Abteilung des k. k. allgemeinen Krankenhauses in Wien. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



434 


Beck 


Digitized by 


Die Anamnesen, Krankengeschichten, bakteriologischen Befunde usw. 
standen mir ebenso zur Verfügung wie ihr großes Krankenmaterial. 
Dem großen Krankenmaterial des k. k. Wiener allgemeinen Kranken¬ 
hauses ist es zu verdanken, daß ich genügend viel Initialfalle Bowie 
Phthisiker mit normal großem Körpergewichte und normaler Thoraxfonn 
finden konnte, welche Fälle in öffentlichen Krankenhäusern sich nicht 
häufig finden, in denen ja meistens mehr oder weniger abgemagerte 
Phthisiker mit ziemlich vorgeschrittenen Lungenprozessen zur Aufnahme 
gelangen. Bei der Auswahl der Fälle wurde darauf geachtet, daß die 
Patienten außer der Tuberkulose gesund waren, daß namentlich Herz 
und Niere klinisch als normal befunden wurden, daß Potus, Lues, Nikotin- 
abusus, Arteriosklerose, vorausgegangene schwere körperliche Anstrengungen 
(sportliche Wettkämpfe u. dgl.) ausgeschlossen waren, und daß die 
Patienten jung waren oder in mittlerem Lebensalter standen; alte 
Personen wurden nicht zur Untersuchung herangezogen. 

Fi g. 1. (Verkleinerung auf Vs-) 




Ich wollte zunächst durch eigene Anschauung ein Bild ge¬ 
winnen, wie sehr geringes Körpergewicht für sich allein die Herz¬ 
größe beeinflußt. Ich wählte dazu einen Patienten, der an chro¬ 
nischer Magendilatation litt und nebst Andeutung eines engbrüstigen 
Thorax ein sehr geringes Körpergewicht infolge hochgradiger Ab¬ 
magerung hatte. Man ersieht (vgl. Figur 1 und Tabelle I, Fall 1). 
wieviel kleiner sein Herzschatten und seine Herzmaße sind, als sie 
im Verhältnisse zu seiner Körperlänge normalerweise sein sollten. 
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— Weiterhin wollte ich selbst beobachten, wie sehr ein eng¬ 
brüstiger Thorax Einfluß habe auf Herzgröße und Herzform. Ich 
nahm dazu zwei Patienten, deren einer an Purpura, der andere an 
Muskelrheumatismus litt; das Körpergewicht des ersten war in 
mäßigem Grade herabgesetzt, das des zweiten normal, aber beide 
hatten einen typisch engbrüstigen Thorax. Auch hier war das 
Herz (vgl. Tabelle I, Fall 2 und 3) klein und steilgestellt. 

In der Tabelle D. sind die Herzmaße von 14 solchen Lungen¬ 
tuberkulosen mitgeteilt, deren Körpergewicht herabgesetzt war oder 
welche engbrüstig waren, wie dies bei der Mehrzahl der Phthisiker 
zutrifft. Es ergab sich, daß alle Kranken dieser Kate¬ 
gorie ein kleines Herz hatten, ausgenommen der Fall 8 der 
Tabelle H, wo sich ein normal großes Herz ergab (es bestand in 
diesem Falle dextrokonvexe Skoliose der Brustwirbelsäule); vide 
Tabelle II und Figur 2 (d. i. Fall 1 der Tabelle) und Figur 3 
(d. i. Fall 11 der TabeUe). 

Fig. 2. 



In Tabelle III finden sich die Fälle, welche bei 
sicherer Lungentuberkulose normales Körpergewicht, 
entsprechend kräftige Muskulatur und gut gebauten 
Brustkorb hatten. Es waren unter diesen teils Initialfälle 
(wie Fall 6 u. 7); teils Fälle, welche bei weiter vorgeschrittenem 
Prozesse zur Zeit des Spitaleintrittes etwas abgemagert waren, im 
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Orthodiagraphische Untersuchungen über die Herzgröße bei Tuberkulösen. 445 


Krankenhause aber (durch die Bettruhe usf.) wieder zugenommen 
nnd das ihrer Größe entsprechende Gewicht erreicht hatten. Es 
ergab sich nun, daß nur ein kleiner Teil dieser 
Patienten ein normal großes Herz aufwies (Fall 9 
und 10). Der weitaus größere Teil hatte ein kleines 
Herz. Die Verkleinerung war mitunter nicht sehr 
erheblich, in vielen Fällen (z. B. Fall 3 und andere) 


Fig. 3. 



Fig. 4 a. 



Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. 100. 29 
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erreichte sie beträchtliche Grade. Vide Tabelle in und 
Figur 4 a und 4 b (d. i. Fall 3 der Tabelle), sowie Figur 5 a und 5 b 
(d. i. Fall 7 der Tabelle). 

Fig. 4 b. 



Fig. 5 a. 



Damit ist erwiesen, daß bei einem großen Teile 
der Lungentuberkulosen die Relation, welche in der 
Norm zwischen Körpergröße und Körpergewicht 
einerseits und Herzvolumen andererseits besteh t ? 
eine Änderung erfährt im Sinne einer Verringerung 
des H e r z v o 1 u m e n s. Will man dies erklären, so begibt man 
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Orthodiagraphische Untersuchungen über die Herzgröße bei Tnberkulösen. 447 


sich vom sicheren Boden der Tatsachen auf das schwankende Ge¬ 
biet der Hypothese. Das Herzvolum scheint von verschiedenen 
Faktoren, Pulszahl, Blutdruck, Verteilung des Blutes im Körper, 
abzuhängen. Was speziell die Pulszahl anlangt, so nimmt man 
heute an, daß gesteigerte Pulsfrequenz eine Rolle in der Ätiologie 
kleinen Herzvolumens spielt. Bei Krankheiten sind noch keine 
Untersuchungen über die Relation zwischen Zahl der Herzkon¬ 
traktionen und Herzvolum angestellt worden; speziell bei Fiebernden 
wären derartige orthodiagraphische Untersuchungen von Interesse. 


Fig. 5 b. 



Nun haben die Lungentuberkulösen sehr oft eine gesteigerte Puls¬ 
zahl; v. Strümpell schreibt (Lehrbuch der spez. Pathologie und 
Therapie der inneren Krankheiten): „Die Pulsfrequenz vieler 
Phthisiker ist nicht nur im Verhältnis zu dem etwa bestehenden 
Fieber gesteigert, sondern auch bei fieberlosen Kranken findet man 
meist eine geringe oder stärkere Beschleunigung des Pulses.“ 
Diese Tatsache muß man bei der Deutung der geringen Herzgröße 
berücksichtigen; ob sie zur Erklärung der kleinen Herzvolumina 
der Lungentuberkulösen herangezogen werden kann, ist fraglich. 
In den Fällen 3, 5, 6 war zum Teil gar keine gesteigerte Frequenz 
der Herzschläge im Momente des Orthodiagramms, teils war diese 
Steigerung gering (Fall 3) im Verhältnisse zur bedeutenden Ver¬ 
kleinerung des Herzens. In diesen Fällen dürfte es wohl erlaubt 
sein, an ein kongenital kleines Herz, bezüglich an ein Zurückbleiben 
■des Herzens im Wachstume im Sinne Beneke’s und Virchow’s 
zu denken. 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität Halle a. S. 

Direktor: Prof. Dr. Ad. Schmidt. 

Beiträge zur Histologie des Darmes bei perniziöser Anämie. 

Von 

Dr. Y. Schlaepfer. 

(Mit Tafel IV.) 

Die Frage nach den gegenseitigen Beziehungen der perniziösen 
Anämie zum Darmtraktus ist schon seit längerer Zeit Gegenstand 
eingehender Untersuchungen; es sei nur an die Arbeiten von 
Rojas 1 ), Plehn 2 3 ), an die Resultate Mosse’s 8 ), Hunter’s 4 5 6 ), 
Ewald’s*), an die Beobachtung von Faber und Bloch*) und 
an die Untersuchungen von Berger und Tsuchiya 7 ) erinnert, 
von welchen letztere zu dem Ergebnis gelangt sind, daß sich in 
der Darmschleimhaut von an perniziöser Anämie leidenden Indi¬ 
viduen lipoidartige Ätherextraktivstoffe finden, die viel intensiver 
hämolytisch wirken als die, welche im normalen Darm vorhanden 
sind. Hämolysierende, ölsäureartige Substanzen wurden in neuerer 
Zeit bekanntlich auch von Faust und Talquist 8 ) im Extrakt 
der Bothriocephalusproglottiden gefunden. 

Wenn auch mit diesen Funden zweifellos die Frage nach der 


1) Rojas, Zur Atrophie der Darmschleimhant. Berl. klin. Wochenschr. 
Nr. 43, 1906, p. 1398 u. 1399. Ref. in Berl. med. Ges. 

2) Plehn, Über perniziöse Anämie. Ref. in Berl. med. Ges. Deutsche med. 
Wochenschr. 1907 p. 905. 

3) Mosse, Ebenda p. 1113 u. 1114. 

4) Ewald, Ebenda p. 1153. 

5) Hunter, Ebenda p. 2112. 

6) Faber u. Bloch, Über die pathol. Veränderungen am Digestionstraktus 
bei der perniziösen Anämie und über die sog. Darmatrophie. Deutsches Arch. 
f. klin. Med. 40 p. 194. 

7) Berger u. Tsuchiya, Beiträge zur Pathogenese der perniziösen An¬ 
ämie. Deutsches Arcb. f. klin. Med. 96 p. 252—286. 

8) Faust u. T a 1 q u i s t, Arch. f. exper. Path. und Pharm. 57. Bd. 1907 
p. 367—387. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Histologie des Darmes bei perniziöser Anämie. 449 

Ätiologie der perniziösen Anämie in keiner Weise erschöpft ist, so 
ist damit doch ein nener Gesichtspunkt gegeben. 

Während nun bei der Bothriocephalusanämie die Quelle der 
Toxine im Parasitenkörper zweifellos gefunden ist, so herrscht bei 
der essentiellen perniziösen Anämie hierüber noch große Unsicher¬ 
heit. Denn wenn auch — wie oben gesagt — in der Darm- 
Magenschleimhaut lipoide, hämolysierende Substanzen vorhanden 
sind, so besteht doch über deren Entstehung und deren ätiologische 
Bedeutung noch völliges Dunkel und ist es überraschend, daß die 
Fäces diese Stoffe nicht enthalten. 

Mehr im Sinne eines logischen Erklärungsbedürfnisses und in¬ 
folge der naheliegenden Analogie mit der Bothriocephalusanämie 
dürfte es daher begründet sein, wenn die Ursache der perniziösen 
Anämie immer wieder in spezifischen Veränderungen der Digestions¬ 
schleimhaut gesucht wird. 1 ) 

Um einen Beitrag zur Lösung dieser verwickelten Frage zu 
liefern, unternahm ich auf die freundliche Anregung von Herrn 
Professor Schmidt hin die in der vorliegenden Arbeit nieder¬ 
gelegten Versuche. 

Der Plan war der, die Schleimhaut des Darmes von an 
perniziöser Anämie verstorbener Individuen in histologischer Hin¬ 
sicht auf das Vorkommen von Lipoiden zu untersuchen, sei es in 
Form von in lipoider Degeneration befindlicher Zellen, sei es in 
anderer Art. 

Die Untersuchungsmethode war die von C. Ciaccio 2 ) angegebene, 
bei der durch eine Vorbehandlung der Präparate mit Kalibichromat- 
lösung (3 °/o) die Lipoide vor der Extraktion durch Alkohol und Xylol 
im Gegensatz zu den Neutralfetten, Fettsäuren, Fettseifen und Cholesterin 
geschützt werden und so durch nachherige Sudan III-Färbung, gleich¬ 
sam isoliert zur Darstellung kommen. 

Diese Methode ist an sich einfach und erfordert keine spezielle Fixie¬ 
rung, ist auch nicht mit der sog. sudan ophilen Granulafärbung zu ver¬ 
wechseln. 

An Material standen mir leider nur zwei Därme zur Verfügung, 
was sehr begreiflich ist, da die Gewebe noch frisch sein müssen, d. h. 
nur relative kurze Zeit in Formol gelegen haben dürfen, außerdem aber 
nur brauchbar sind, wenn sie unmittelbar nach dem Tode von jeglicher 
Andauung fixiert wurden, so daß das Epithel völlig erhalten bleibt. Die 


1) Hunter, The specif. infect. nature of Addissons Anaemie, Its conrse and 
treatement. Brit. med. Jour. 1904 II, p. 1299—1308. 

2) Ciaccio, Über das Vorkommen von Lecithin in den cellulären Ent¬ 
zündungsprodukten und über besondere lipoidbildende Zellen (Lecithinzellen). 
Zentralbl. f. allgem. Path. u. path. Anatom. XX. Nr. 9 p. 385—390. 
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Därme worden im vorliegenden Falle sofort nach dem Exitus heraus¬ 
genommen, aufgeschnitten und mit physiologischer Kochsalzlösung vor¬ 
sichtig von den Ingesta gesäubert, in reichliche 4 °/ 0 Formollösung gelegt 
und ca. 8 Tage lang fixiert. Die Därme stammten von zwei männlichen 
Individuen, die an ausgesprochener Biermer’scher Anämie litten mit er¬ 
höhtem Färbeindex der roten Blutkörperchen, mit Megaloblasten, Poikilo- 
cytose und den bekannten, klinischen Symptomen dieses Krankheitsbildes. 
Bei dem einen (Nr. I) verschlimmerte sich der Zustand progressiv usque 
ad exitum, bei dem anderen (Nr. II) trat kurz vorher eine delerium- 
artige Psychose auf. 

Zur Kontrolle untersuchte ich einen unter den genannten Kautelen 
gewonnenen Darm eines an sekundärer Anämie infolge Blasenblutungeu 
verstorbenen Mannes, der in extremis in die Klinik kam und das typische 
Blutbild — Poikilocytose, kleinen Färbeindex — aufwies und den Darm 
eines gesunden Hingerichteten, den ich der großen Liebenswürdigkeit von 
Herrn Geheimrat Roux aus der hiesigen Anatomie verdanke. 

Von allen diesen Därmen wurden nun an korrespondierenden Stellen 
ca. zwölf Schleimhautstücke dem Dünn- und Dickdarm entnommen, vom 
Formol durch längeres Wässern befreit und die einen in die Kalibichro- 
matlösung gelegt, die anderen direkt weiter verarbeitet zur Kontrolle. 
Es wurden Paraffinschnitte angelegt und mit konzentrierter Sudan III- 
Lösung kurz gefärbt und noch eine Kontrastfärbung mit Hämatoxylin 
angeschloBsen, um die Zell- und Kernstrukturen besser hervortreten zu 
lassen. 

Bei der Untersuchung zeigte sich nun namentlich in dem Darm, 
der von der progressiven Anämie ohne psychische Alteration 
stammte, ein ziemlich auffälliger, immer wiederkehrender, aber un¬ 
regelmäßig verteilter Gehalt der Schleimhaut an zarten, durch¬ 
scheinenden, zitronengelben Plättchen von ca. Erythrocytengröße, 
die sich namentlich in den Zotten, in geringerem Maße aber auch 
in den Krypten in der Nachbarschaft der Paneth’schen Zellen 
zeigten. Diese Plättchen waren aber nicht mit Erythrocyten zu 
verwechseln, da sie eine mehr gelbliche, statt der orangeartigen 
Farbennuance der Erythrocyten hatten, fein granuliert waren und 
unregelmäßige oder ovale Konturen zeigten. Außerdem standen 
sie in Verbindung mit einem Kern, und es war keine Beziehung 
dieser Gebilde zu Kapillaren nachweisbar. Ihre Lokalisation war 
streng präzisiert, sie fanden sich, wie aus entsprechenden Schnitten 
hervorging, häufig an der zentralen Seite der Innenlamelle oder 
Tunica propria der Zylinderzellen, manchmal aber auch zwischen 
denselben, sei es den Zotten, sei es den Lieberkühn’schen Krvpten 
(s. Fig.). 

Über den chemischen Charakter dieser Gebilde dürfte sich 
zurzeit keine nähere Definition finden lassen. Nach den Unter- 
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suchangen Aschoff’s 1 ) ist es wahrscheinlich, daß es sich um 
Cholesterinderivate handelt, da dieser Autor die Chromfixierung 
und nachherige Färbbarkeit mit Sudan III als typisch für diese 
Substanz gefunden hat. Dies widerspricht aber den Anschauungen 
von Ciaccio, der durch seine Kontrollversuche feststellen konnte, 
daß reines Cholesterin sich bei dieser Färbung wie Fett verhält. 
Worin dieser Widerspruch beruht, läßt sich hier nicht eruieren, 
nicht ausgeschlossen ist es, daß vielleicht in einem Falle Chol¬ 
esterinderivate, im anderen reines Cholesterin Vorgelegen hat. Die 
detailliertere chemische Zusammensetzung dieser Gebilde ist daher 
zurzeit noch nicht zu entscheiden. Die Schnitte waren durchweg gut 
färbbar, die Kerne deutlich und das Epithel überall auf dem Stroma 
aufsitzend. Es ließen sich hier und da zwar Stellen nachweisen, 
wo die Kerntinktiou etwas blasser war, aber von Atrophien war 
nirgends die geringste Andeutung wahrzunehmen. Es ergibt sich 
hieraus eine weitere Bestätigung der Fab er und Bl och’sehen 
Untersuchungen 2 ) und eine weitere Stütze dafür, daß die s. Z. von 
N o t h n a g e 1, E w a 1 d *), ß o j a s 4 ) u. a. beobachtete Drüsenatrophie 
des Darms ein Trugschluß war und auf postmortale Verdauung und 
Blähung zurückzuführen ist. Diese völlige Intaktheit des Epithels 
zeigte sich bei beiden Därmen in gleicher Weise, nur der Gehalt der 
genannten Gebilde war im 1. deutlicher, im 2. sehr spärlich. 

Bei den Kontrolldärmen nun waren diese lipoiden Zellen nicht 
zu sehen, sowohl bei dem von sekundärer Anämie als bei dem vom 
Hingerichteten stammenden Darme, aber auch bei den von perni¬ 
ziöser Anämie stammenden Stücken, bei welchen zur Kontrolle 
wie bemerkt, keine Vorbehandlung mit Kalibichromat stattgefunden 
hatte, entsprechend den Versuchen von Ciaccio. Das Epithel 
dagegen war in sonstiger Hinsicht von dem der vorhergenannten 
in keiner Weise zu unterscheiden. 

Wenn nun auch das Epithel sich im Darm von Gesunden oder 
sekundär Anämischen gleich verhielt wie in den von Biermer- 
scher Anämie stammenden, so bestand trotzdem abgesehen von den 
Lipoiden ein Unterschied in der Struktur der Schleimhaut. Schon 

1) Aschoff, Zur Morphologie der lipoiden Substanzen. Ziegler’s Beitr. 
47. Bd. 1910 p. 1—50 (p. 44/45). 

2) Kund Faber u. C. Bloch, Über die pathologischen Veränderungen im 
14. Digestionstraktus bei der perniziösen Anämie und bei der sog. Darmatrophie. 
Zeitschr. f. klin. Med. H. 40, 1900, p. 98—136. 

3) Ewald, Disk.-Bemerk. in der Berl. med. Ges. Deutsche med. Wochen- 
schr. 1907 p. 1158. 

4) Rojas, Ebenda 1906 Nr. 43 p. 1398—1399. 
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Mosse 1 ) und Kund Faber u. C. Bloch 2 3 ) bemerkten, daß die 
Darm wand von an perniziöser Anämie verstorbenen Individuen 
leichte entzündliche Erscheinungen aufwies, die sich vorwiegend 
in Lymphocyteninfiltration dokumentierten. 

In der Tat zeigte sich in den von uns untersuchten Präparaten 
ein auffallender Rundzellenreichtum der Gewebe: neben Leuko- 
cyten vorwiegend Lymphocyten, entsprechend dem chronischen 
Charakter der Krankheit. Von einer eingehenden Untersuchung 
der cytologischen Verhältnisse wurde abgesehen. 

Obwohl in den mir zur Verfügung stehenden Präparaten dieser 
Zellreichtum deutlich zu erkennen war, so möchte ich den Wert 
dieser Beobachtung doch mit Vorsicht bemessen. Denn wie aus 
Heidenhain’s Versuchen am lebenden und toten Darm hervor¬ 
geht, nimmt der Gehalt der Darmgewebe an weißen Blutzellen bei 
der Mahlzeit zu und wechselt in der Zahl sehr intensiv, je nach 
dem Füllungszustand und nach dem chemischen Charakter der In- 
gesta. Es kann also diesem Befund nur eine beschränkte Beweis¬ 
kraft beigemessen werden. Da sich die Beobachtung aber der¬ 
jenigen von Kund Faber u. C. Bloch anschließt, so dürfte ihr doch 
mehr als bloß zufällige Bedeutung zukommen. 

Deutlicher noch als die diffuse Infiltration, wohl aber mit ihr 
im Konnex, fiel die Tatsache auf, daß die Lymphfollikel zwar 
weder reichlicher, noch größer, oder seltener und kleiner waren, 
als in anderen Därmen, wie Mosse 8 ) z. B. annehmen zu müssen 
glaubt, wohl aber viel unregelmäßigere Konturen hatten, als wie 
die von gesunden oder nur sekundär-anämisch veränderten Därmen 
und daß diese Lymphfollikel die Tendenz zeigten, in die Muscu- 
laris zu wuchern und ohne deutliche Grenze sich in die Umgebung 
zu verlieren. Mit diesem eigentümlichen Verhalten der Lymph¬ 
follikel und der Leukocyten und dem Gehalt der Darmzotten an 
lipoiden Substanzen dürften die charakteristichen Siegel, die die 
perniziöse Anämie dem Intestinum aufdrückt, erschöpft sein, so¬ 
lange nicht neue Methoden der Histologie neue Wege weisen. 

Was nun die Bedeutung der Lymphocyteninfiltration und der 
unscharfen Grenzen der Follikel anbelangt, so dürfte darin zweifels¬ 
ohne der Ausdruck einer chronischen leichten Entzündung zu 


1) Mosse, Ebenda 1907 p. 1113—1114. 

2) Vgl. Note 2 p. 451. 

3) Mosse, s. oben. 
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suchen sein, wie sie Hunter 1 ) bei allen perniziösen Anämien kon¬ 
statieren konnte. 

Die Bedeutung der sog. lipoiden Substanzen, die Frage ihrer 
Genese und ihrer Stellung zur Ätiologie der perniziösen Anämie 
dagegen sind Probleme, die der Erklärung große Schwierigkeiten 
bereiten. 

Ciaccio, der sich mit der Entstehung von Lipoid in den 
Zellen im allgemeinen beschäftigt hat, hat die Entstehung von 
lipoidführenden Zellen — Cellulae lecithinicae nach ihm benannt 
— normal in hämopoetischem Gewebe aus Fettzellen entstehen ge¬ 
sehen, aber pathologisch auch als Degenerationserscheinungen bei 
entzündlichen Zuständen, in freien Bindegewebszellen, wobei sich 
das Lipoid in Form von Granulae um den Kern ansammelt, ferner 
in Leukocyten — vielleicht als Beste phagocytierter Erythrocyten. 

Vergleicht man nun die Lipoidschollen in der Figur mit der 
Darstellung Ciaccio’s so ergibt sich ohne weiteres eine große 
Übereinstimmung mit den sog. entzündlichen Lecithinzellen. In 
dem der Figur zugrunde gelegten Präparat sind diese gelben 
Schollen fein granuliert, zum Teil eine ganze Zelle ausfüllend, zum 
Teil nur eine Hälfte, d. h. man hat den Eindruck, sog. Lecithin¬ 
zellen nach der Beschreibung von Ciaccio zu sehen. Nach der 
Form des Kernes handelt es sich sicher um keine Leukocyten, son¬ 
dern viel wahrscheinlicher um Bindegewebszellen, die allerdings 
da, wo sie zwischen das Zylinderepithel gedrungen sind, mit diesen 
große Ähnlichkeit zeigen und von ihnen meines Erachtens nicht 
sicher unterschieden werden können. Es wäre ja nicht ausge¬ 
schlossen, daß die Epithelzellen selber lipoid degenerieren. 

Damit aber wäre eine Übereinstimmung gegeben mit der auf 
anderem Wege erlangten Anschauung, nämlich daß es sich bei der 
perniziösen Anämie um chronisch leicht entzündliche Zustände in 
der Darmschleimhaut handele. 

Die Lecithinzellen wären also nur ein Symptom dieser Ent¬ 
zündung, die vielleicht in gewissem Sinne charakteristisch ist für 
perniziöse Anämie. Darüber müßten indes nähere Versuche ent¬ 
scheiden. 

Mit dieser Auffassung, daß die Lipoide eine Begleiterscheinung 
entzündlicher Prozesse sind, ist die Frage nach ihrer weiteren Be¬ 
deutung ofifengelassen. Versuche, die zur Beantwortung derselben 
von Berger und Tsuchiya angestellt wurden, indem sie bei 
Händen Enteritiden mit Colchicin erzeugten und auch eine Er- 

1) Hunter, s. oben. 
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höhung der hämolysierenden Wertung der normalen Lipoide nach¬ 
wiesen, sprechen nicht gerade für eine solche Annahme. Man 
kommt vielmehr zu dem Schluß, den auch Berger 1 ) in einer 
kleinen Übersicht ausspricht, es möchte die perniziöse Anämie nicht 
Ursache, sondern Folge der Enteritis sein. 

Zusammenfassung. 

Bei der perniziösen Anämie ergibt die histologische Unter¬ 
suchung der Darmschleimhaut das Bestehen einer leichten chroni¬ 
schen Entzündung derselben, die sich in einer Lymphocyteninfiltration 
und Proliferation der Lyraphfollikel äußert. 

In diesem entzündlichen Gewebe lassen sich ferner einzelne 
fein gekörnte, lipoidhaltige Zellen nachweisen, die sich häufiger im 
Dünndarm als Dickdarm finden und wahrscheinlich eine weitere 
Äußerung des entzündlichen Zustandes sind. 

1) Berger, Über experim. und perniziöse Anämie. Reichs-Med.-Anz. Nr. 9 

1910. 
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Aus dem Kgl. Frederikshospital, Abt. A in Kopenhagen. 

(Prof. C. Gram.) 

Über Lenkocytenzählang nnd Inhomogenität. 

Von 

Dr. V. Ellermann, nnd Dr. A. Erlandsen, 

Privatdozent. Privatdozent. 

Die normale Leukocytenzahl wird gewöhnlich als 5000—10000 
pro cmm betragend angegeben, und man hat lange gewußt, daß 
die Zahl bei demselben Individuum etwas schwankend war, indem 
nnter anderem im Laufe des Tages ein gewisses Steigen stattfand. 
Früher war man geneigt, dieses Steigen mit der Verdauung in 
Verbindung zu setzen, während man es jetzt eher von der Körper¬ 
bewegung abhängig ihacht. Man hat nämlich gesehen, daß heftige 
Bewegungen (Laufen, Turnen) bei Menschen ein Steigen der Leuko¬ 
cytenzahl hervorrufen können, und daß Aufbinden und ähnliche 
Eingriffe bei Versuchstieren dasselbe bewirkten. Es handelt sich 
in solchen Fällen um eine vorübergehende Vermehrung der Leuko¬ 
cytenzahl die möglicherweise auf eine unregelmäßige Verteilung der 
Leukocyten in den Blutbahnen zurückzuführen ist. 

Im Gegensatz hierzu handelt es sich bei der sogenannten 
Leukocytose oder Hyperleukocytose um eine tatsächliche Ver¬ 
mehrung der gesamten Leukocytenmenge. 

Zweifellos hat die Leukocytenzählung in der Klinik eine Auf¬ 
gabe. • Es bestehen nun verschiedene Fehlerquellen, die veranlaßt 
haben, daß man sich dieser Untersuchung gegenüber etwas skep¬ 
tisch verhalten hat. Diese Fehlerquellen können im wesentlichen 
auf drei Gruppen zurückgeführt werden, nämlich: 1. Mängel der 
Methode, 2 . die erwähnten physiologischen Schwankungen, 3. die 
„Inhomogenität“ des Blutes. 

Die Mängel der allgemein angewandten Methode 
liegen namentlich in der Mischungspipette. Erstens ist es schwiel ig, 
selbst für geübte Untersucher, die Abmessungen ganz genau vor- 
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zunehraen; zweitens wird die Mischung aus Blut und Verdünnungs¬ 
flüssigkeit nicht immer zufriedenstellend, so daß man riskieren l ) 
kann, in verschiedenen Tropfen aus derselben Pipette sehr ab¬ 
weichende Zahlen zu bekommen. Diesen Mängeln ist durch das 
angegebene System mit getrennten Pipetten und Mischungsgläsera 
abgeholfen worden. Der Abmessungsfehler ist bei dieser Methode 
sehr klein. Bei korrekter Ausführung kann man mit einem Fehler 
von 0,1—0,5 °/ 00 für die abgemessene Blutmenge rechnen. Die 
Anwendung der wohlverschlossenen und geräumigen Mischungs¬ 
gläser sichert ein gründliches Schütteln ohne Verlust an Flüssig¬ 
keit und ermöglicht Transport und Aufbewahrung der Proben. 
Alle unsere Untersuchungen sind mit dieser Technik ausgeführt. 

Die physiologischen Schwankungen sind vorüber¬ 
gehende Steigungen in der Leukocytenzahl aus verschiedenen Ur¬ 
sachen. Sie können auf gewaltsame Körperbewegungen (Cohn¬ 
stein u. Zuntz, Schulz, Tornow, Kjer-Petersen u.a.), sta¬ 
tische Verhältnisse (Hasselbach und Heyerdahl), Einwirkung 
von Wärme und Kälte (Becker, Heyerdahl, Knöpfelmacher. 
Winternitz), psychische Verhältnisse (Ellermann und Erl an d- 
s e n u. a.) zurückgeführt werden. Hier muß auch die physiologische 
Tagessteigung erwähnt werden. Es ist klar, daß man diese Ver¬ 
hältnisse kennen muß, um Versehen zu vermeiden. In den Hand¬ 
büchern wird dieses auch erwähnt. Grawitz stellt z. B. die For¬ 
derung, daß sich die Patienten bei der Probenentnahme in absoluter 
Ruhe befinden sollen, und als Voraussetzung dafür, daß die Zahlen 
verglichen werden dürfen, verlangt er, daß sich die Patienten unter 
ganz gleichartigen äußeren Verhältnissen befinden. 

Die I n h o m o g e n i t ä t ist ein Begriff, der von Kjer-Petersen 
in seiner Habilitationsschrift „Über Zählung weißer Blutkörperchen“ 
(1905) aufgestellt und angewandt worden ist. Kjer-Petersen 
erklärt die Sache in folgender Weise (p. 97): 

„Bei Homogenität oder Inhomogenität richtet man sein Augen¬ 
merk auf die Zusammensetzung des Blutes an verschiedenen Stellen 
im Kapillarblut zur gleichen Zeit (praktisch gesprochen, innerhalb 
eines Zeitraumes von einer Viertelstunde). Denkt man sich, daß 
man plötzlich den Blutstrom hemmen könnte und daß alle Blut¬ 
körperchen an derjenigen Stelle blieben, wo sie in dem Augenblick 
waren, als der Strom gehemmt wurde, würde man von Homogenität 
reden, falls sich in zwei Volumeneinheiten dieselbe Anzahl Leuko- 

1) Siehe Eller mann u. Erlandsen, Eine neue Technik der Leukocyten- 
zählung. 
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cyten befinden würde, und von Inhomogenität, falls die Anzahl 
verschieden wäre.“ Es ist leicht ersichtlich, daß die Definition 
einen schwachen Punkt hat, wenn „gleichzeitig“ durch „innerhalb 
eines Zeitraumes von einer Viertelstunde“ erklärt wird. Es ist 
gewiß gefährliche Sache, den Schluß zu ziehen, daß Phänomene, die 
im Laufe von 15 Minuten beobachtet werden, wirklich gleichzeitig 
sind. Diese Einwendung trifft auf alle Beobachtungen Kjer- 
Petersen’s zu, da er seine Blutproben nie gleichzeitig nimmt; jedoch 
ist die Aussicht auf Schwankungen selbstverständlich größer, wenn 
er im Laufe von 15 Minuten eine Reihe von 10 Blutproben nimmt, 
als wenn er sich mit der Doppelbestimmung zweier Blutproben 
genügen läßt, die in einem möglichst kurzen Zwischenraum genommen 
sind. Kjer-Petersen fand nun bei beiden Verfahren recht er¬ 
hebliche Schwankungen der Zahlen. Die Doppelbestimmungen 
weichen oft weit mehr voneinander ab, als sie auf Grund der 
Fehler der Methode sollten. Die Differenz bei den Doppel¬ 
bestimmungen sollte 30°/ 0 nicht überschreiten; Kjer-Petersen 
fand jedoch oft bei gesunden Frauen Differenzen von 40—90°/ o . 
Hieraus schließt er, daß man bei gewissen Individuen (namentlich 
bei Frauen) inhomogenes Blut findet, und daß Leukocytenzählung 
unter solchen Verhältnissen sinnlos ist, da es ein Zufall ist, ob 
man z. B. 4000 oder 25000 Leukocyten pro cmm (vgl. p. 111) 
findet. Kjer-Petersen meint, daß ähnliche Beobachtungen schon 
früher hätten gemacht sein müssen, daß aber alle Untersucher 
stillschweigend von dem Dogma der Homogenität des Blutes aus¬ 
gegangen sind und daher von großen Differenzen in den Zahlen 
abgesehen haben. Kjer-Petersen’s Untersuchungen sind zum 
Teil von Ostenfeld bestätigt worden, jedoch fand er keine so 
großen Differenzen. Dagegen konnte dieses Phänomen von Thomsen, 
der eine Anzahl Frauen (31) mit Doppelbestimmungen untersuchte, 
nicht nachgewiesen werden. Er meint daher, daß Kjer-Petersen’s 
Resultate keine allgemeine Gültigkeit haben und stellt die Hypo¬ 
these auf, daß die Verschiedenheiten auf eine Entzündung im Ohr¬ 
läppchen zurückzuführen sind, die durch das häufige Hineinstechen 
in einen kleinen, begrenzten Hautteil hervorgerufen ist. 

Kjer-Petersen selbst hat nicht versucht, dem Phänomen 
eine Erklärung zu geben; er neigt jedoch auf Grund des häufigen 
Vorkommens bei Frauen dazu, es mit der größeren Variationsbreite 
der Frauen im großen ganzen im Vergleich mit dem Manne an die 
Seite zu stellen (vgl. p. 111, Anmerkung). 

Eine eigentliche Untersuchung der Inhomogenität und ihrer 
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Bedeutung ist später nicht erschienen, dagegen sind mehrere Unter¬ 
suchungen über die physiologischen Schwankungen veröffentlicht, 
und wir haben den Gedanken ausgesprochen, daß solche Schwan¬ 
kungen (namentlich auf Grund psychischer Einwirkungen) Kjer- 
Petersen’s Beobachtungen vielleicht erklären könnten. 

Da die Frage über Inhomogenität ein bedeutendes klinisches 
Interesse hat, haben wir sie zum Gegenstand einer genaueren 
Untersuchung gemacht. Die Untersuchungen wurden anfangs in 
der Weise ausgeführt, daß wir bei jedem Individuum eine Reihe von 
Bestimmungen (5—10) machten und den mittleren Fehler bestimmten. 
Es erwies sich, daß derselbe zuweilen ebenso groß war wie der¬ 
jenige, den wir bei der Benutzung eines Standardblutes fanden 
<5°/o); sehr häufig war er jedoch etwas größer, nämlich etwa 10 °/ 0 . 
Die einzelnen Bestimmungen wichen demnach nicht sehr voneinander 
ab; es könnte jedoch ein Zufall sein, daß wir gerade Individuen 
mit homogenem Blut zur Behandlung bekamen. Später gingen wir 
deshalb dazu über, die Methode mit Doppelbestimmungen anza- 
wenden, die ja auch von Kjer-Petersen und Thomsen benutzt 
worden ist. Diese Methode hat den Vorteil: 1. daß man eine große 
Anzahl Individuen ohne Schwierigkeit untersuchen und demnach 
bestimmt damit rechnen kann, in verschiedenen Fällen auf Inhomo¬ 
genität zu stoßen, wenn sie überhaupt besteht; 2. daß die beiden 
Proben in kurzem Zwischenraum (etwa 1 Minute) entnommen 
werden, wobei geringere Wahrscheinlichkeit für physiologische 
Schwankungen besteht als bei Versuchen, die etwa 15 Minuten 
dauern. 

Unser Material umfaßt 110 Doppelzählungen bei 64 Frauen, die in 
der Abteilung für innere Krankheiten lagen, von denen die meisten 
nicht von Leukocytose begleitet sind. Da wir nicht annehmen konnten, 
daß das Blut kranker Frauen homogener sein würde als dasjenige ge¬ 
sunder Frauen, fanden wir es am natürlichsten, solches Patientenmaterial 
zu benutzen, das gerade vorhanden war, um so mehr, da es ja gerade 
Patienten sind, an denen die Leukocytenzählung ausgeführt werden soll 
und für welche sie Bedeutung bekommen kann. Es handelt sich um 
folgende Krankheiten: Anämie: 2, Arthritis gonorrhoica: 2, Bronchitis 
chronica: 4, Catarrhus ventriculi: 8, Coxitis: 1, Degeneratio cordis: 2, 
Fb. rheumatica: 2, Graviditas: 1, Icterus catarrhalis: 2, Mb. Basedowii: 
5, Mb. cordis: 3, Mb. mentalis: 2, Nephrolithiasis: 1, Nervosismus: 5, 
Nihil: 2, Obstipatio: 3, Paralysis spinalis spastica: 1, Pleuritis: 2, Pneu¬ 
monie: 1, Polyarthritis chronica: 5, Spondylitis: 1, Tuberculosis pul¬ 
monum afebrilis: 2, Tumor abdominis: 1, Ulcus * ventriculi: 5, Ulcus 
duodeni: 1. Die meisten der Patienten lagen während der Probenent¬ 
nahme zu Bett, in einzelnen Fällen wurden die Proben genommen, wäh- 
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rend die Patienten auf einem Tabnrett saßen. Die Hälfte der Proben 
wurden um 8 Uhr nachmittags genommen, der Rest um 10 Uhr vor¬ 
mittags oder 7 Uhr abends. Bei einigen wenigen Patienten wurden die 
Proben 6 Uhr morgens genommen. 

Bei der Probenentnahme waren die leitenden Prinzipien die folgenden: 

1. Der Patient mußte sich körperlich und seelisch in voll¬ 
ständiger Ruhe befinden; wir verboten daher Bewegungen unmittelbar 
vor dem Versuch und ließen zwischen dem Einschnitt und der ersten 
Probe 2 Minuten verstreichen, um die erwähnte psychische Reaktion zu 
vermeiden. 

2. Es wurde ein verhältnismäßig großer Schnitt mit einem 
scharfen Messer vorgenommen, wodurch wir eine kräftige und an¬ 
dauernde Blutung erzielten. Der Zweck hiermit war, der Koagulation 
in der Wunde entgegenzuwirken. 

3. Die Proben wurden dem Ohre entnommen, das durch Ather- 
waschungen und Massage hyperämisch gemacht wurde. Der Zeit¬ 
unterschied zwischen der Entnahme der beiden Proben war immer der¬ 
selbe, nämlich 1 Minute. 

4. Es wurde eine etwas größere Blutmenge (25 ccm) als ge¬ 
wöhnlich angewandt, um die Aussicht auf zufällige Ungleichheiten in 
der Leukocytenzahl zu verringern. 

Die Voraussetzungen für diese Technik waren zum Teil theo¬ 
retische Erwägungen rein vorläufiger Art. Später werden wir 
einige Versuche mitteilen, die auf diöse Fragen Bezug haben. 

Die Zählungen wurden mit der von uns angegebenen Technik 
ausgeführt; es wurde immer Zählung in 100 Gesichtsfeldern an¬ 
gewandt. 

Das Resultat der Doppelbestimmungen ist in beifolgender 
Tabelle 1 aufgeführt. Der Einfachheit wegen haben wir nur die 
Differenzen aufgeführt, angegeben als Prozente der Mittelzahl der 
beiden gefundenen Zahlen. 


Tabelle 1. 


12,4 

8,5 

5,0 

0,9 

5,7 

4,8 

12,1 

4,0 

11,6 

8,7 

8,2 

14.5 

3,3 

2,2 

6,7 

0,8 

0,0 

10,0 

3,1 

5,7 

6,5 

5,4 

8,8 

3.8 

13,2 

12,4 

9,7 

9,1 

1,7 

8,6 

1,3 

2,6 

3,8 

8,3 

22,2 

20,0 

8,0 

7,4 

9.6 

14,6 

0,6 

4,8 

10,3 

5,2 
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0,6 

4,7 

2,1 

16,0 

4,9 

9,8 

0,6 

5,7 

6,6 

8,3 

4,7 

2,0 

2,3 

0,0 

4,3 

6,9 

4,6 

2,7 

5,9 

14,5 

5,1 

0,8 

12,2 

1,7 

0,6 

8,5 

13,3 

0,0 

1,9 

8,0 

4,7 

3,7 

6,3 

8,8 

10,0 

6,5 

10,5 

12,3 

3,0 


10,4 

10,6 

13,1 


2,1 

0,6 

8,7 


1,6 

6,1 

8,0 


8,6 

16,0 

15,1 


2,1 

3,1 

13,0 


8,9 

3,0 

7,2 


1,2 

6,6 

2,0 


0,4 

9.3 

5,3 


19,8 

3,4 

5,9 


Berechnet man die Mitteldifferenz ebenso 

wie sonst den Mittel- 

fehler ans der Formel: 





* + d 2 2 ... + d, 

~2 

a 

• 

no— y 

n —1 


erhält man fi ö - 

1/7623,7 
“ V 109 ~~ 

8,4%. 

Untersucht man, in welcher Weise sich die Differenz im Ver¬ 
hältnis zu der gefundenen Mitteldifferenz verteilt, zeigt es sich, daß 

mit dem exponentiellen Fehlergesetz eine 

ganz gute Überein- 

Stimmung besteht, 

wie aus Tabelle 2 ersichtlich. 


Tabelle 2. 




Gefunden 

Theoretisch 

Unter 

% H 3: 36 

= 32,7 % 

38,7 % 

J) 

1 /t <J: 69 

= 62,7% 

68,3 % 

n 

1%/id: 95 

- 86,4% 

86,6 % 


2 h ö: 108 

= 98,2% 

95,4 % 


3 jttd: 110 

= ioo,o% 

99,7 % 


Die gefundenen Differenzen sind im großen ganzen nicht er¬ 
heblich; die meisten betragen weniger als 17 °/ 0 , nur zwei sind 
>20% (nämlich 20% und 22,2%). Da nach Kjer-Petersen 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über Leukocytenxählung und Inhomogenität. 


401 


eine Differenz von 20% Wahrscheinlichkeit, und eine Differenz 
von 30% Gewißheit für Inhomogenität gibt, haben wir in keinem 
einzigen Falle sichere Inhomogenität und nur in zwei 
Fällen eine geringe Wahrscheinlichkeit dafür. Die Benutzung der 
Kjer-Petersen’schen Grenzen setzt voraus, daß wir mit einem 
ähnlichen Fehler arbeiten, wie er es tut. Wir meinen, daß dies der 
Fall ist; aber möglicherweise ist unsere Methode doch genauer. 
Wir fanden bei der Bestimmung von „Standardblut“ und 100 Feld¬ 
zählung einen Mittelfehler von etwa 5%, während Kjer-Petersen 
einen solchen von 8°/ 0 bei der Untersuchung „homogener“ Indi¬ 
viduen fand. Wenn demnach unser Mittelfehler kleiner als Kjer- 
Petersen’s wäre, dann wäre es möglich, daß schon Differenzen 
unter 30°/ o Inhomogenität bedeuteten und Differenzen unter 20% 
Wahrscheinlichkeit dafür böten. Um die Frage zu entscheiden, 
haben wir in ähnlicher Weise wie oben die Mitteldifferenz für 
sicher homogenes Blut bestimmt, nämlich „Standardblut D a “. Bei 
einer Reihe von Doppelproben fanden wir folgende Differenzen: 


Tabelle 3. 


Die Differenz in % der Mittelzahl: 

7,1 8,6 3,5 2,1 3,3 2,9 2,8 11,1 2,1 5,5 

. 1 / 326,1 ßA0 

woraus: p ö = 1/ - = 6,0 %. 


Die für das Blut der Frauen gefundene Mitteldifferenz (8,4 %) 
ist demnach etwas größer, als sie allein auf Grund des Fehlers der 
Methode (nämlich 6%) sein sollte; der Unterschied ist jedoch nicht 
bedeutend und läßt sich jedenfalls erklären, ohne daß man seine 
Zuflucht zur Theorie der Inhomogenität zu nehmen braucht. Es 
scheint uns sehr natürlich, daß die Doppelproben mehr voneinander 
abweichen, wenn es sich um lebende Individuen handelt, die 
Schwankungen aufweisen können, als wenn das Blut einer Flasche 
entnommen ist, wo solche ausgeschlossen sind. Unsere Ver¬ 
suche sprechen daher direkt gegen das Vorkommen 
inhomogenen Blutes bei Frauen. 

Da wir nun keine Inhomogenität finden konnten, versuchten 
wir, ob man dieselbe nicht dadurch „hervorrufen“ könnte, daß man 
die Technik in verschiedener Weise veränderte, um möglicherweise 
dadurch eine Erklärung der Kjer-Petersen’schen Befunde zu 
bekommen. In einer früheren Arbeit haben wir schon auf eine 
Fehlerquelle aufmerksam gemacht, die vielleicht zuweilen eine Rolle 
spielen könnte, nämlich psychische Einwirkungen. Ferner können 
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vielleicht „statische“ Reaktionen zuweilen „Inhomogenität“ vorge- 
täuscht haben. An anderer Stelle werden wir auf diese Frage 
näher eingehen. Hier werden wir nur kurz einige Versuche über 
vasomotorische Verhältnisse und über Umstände, von denen man 
annebmen könnte, daß sie die Koagulation begünstigen, erwähnen. 


Versuch 1. 


8. Juli 1909. 36 jährige gesunde Frau, auf einem Taburett sitzend. 

Technik wie oben beschrieben. DaB linke Ohr wurde durch Äther- 
waschungen und Massage stark hyperämisch gemacht, das rechte Ohr 
wurde vor dem Schnitt nicht berührt. Alle Proben ohne Druck auf das 
Ohr. 200 Felder wurden gezählt. 

Linkes Ohr, Rechtes Ohr, 
hyperäthisch. nicht hyperämisch. 


32 »/ so// uk r: 

3 80 ' 

3 88 ' 

3 84 ' 

3 87 ' 

3 8 * 


Tropfen Nr. 2 402 

, 1 

Fortgesetzte Blutung 339 


n 

rt 


” 319 


?? 


n 


430 

313 

315 


Der Versuch zeigt, daß zwischen der Leukocytenzahl 
des hyperämischen und des nicht hyperämiscben 
Ohres kein Unterschied besteht Dagegen beobachtet man 
gleich nach dem Einschnitt höhere Zahlen. 


Versuch 2. 


25. Januar 1909. Dieselbe Versuchsperson, sitzende Stellung. Das 
rechte Ohr wurde mit Äther gewaschen, nach dem Schnitt mit einem 
Messer trat eine lebhafte Blutung ein. Das linke Ohr wurde nicht ge* 
waschen; hier wurde ein Nadelstich angewandt und die Bluttropfen 
kamen nur durch Druck auf das Ohr hervor. Die ersten Tropfen 
wurden nicht angewandt. 100 Felder wurden gezählt. 

Rechtes Ohr, Schnitt. Linkes Ohr, Stich. 

Freie Blutung. Auspressung. 


4 08 ' Uhr: 178 
4 11 ' „ 162 
4 U ‘ „ 180 


4 82 ' Uhr: 174 
4 87 ' „ 172 
4 42 ' „ 166 


Es zeigt sich, daß die Zahlen auf beiden Seiten gleich sind, 
und daß demnach die Größe des Schnittes und der Druck 
auf das Ohr keinen Einfluß haben. Ähnliche Resultate er¬ 
zielten wir bei mehreren anderen Versuchen, die jedoch nicht näher 
erwähnt werden sollen. 


Der Hauptzweck dieser Untersuchung war demnach der, zu 
entscheiden, ob Inhomogenität existiere oder nicht, und insoweit 
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war es gleichgültig, ob die betreffenden Individuen normale Leuko- 
cytenzahlen oder Leukocytose hatten. Inzwischen haben wir ja 
gleichzeitig eine Anzahl Zählungen bei verschiedenen Krankheiten 
erhalten, die allerdings nicht dazu berechtigen, eine allgemeine 
Begel aufzustellen, da nur wenige Fälle jeder Krankheit vorhanden 
sind, die jedoch eine gewisse Vorstellung von den Zahlen geben, 
auf die man im allgemeinen stoßen wird. Wir meinen daher, daß 
es von einigem Interesse sein könnte, in aller Kürze die wichtigsten 
Resultate mitzuteilen. 

Die Proben werden, wie erwähnt, um 6, 10, 3 und 7 Uhr ge¬ 
nommen. Berechnet man nun aus dem ganzen Material die Mittel¬ 
zahl eines jeden dieser Zeitpunkte, erhält man folgende Zahlen: 

Leukocyten pro cmm 

6 Uhr: 7400 

10 „ : 8800 

3 „ : 9200 

7 „ : 10000 

Die Zahlen zeigen sehr deutlich die sogenannte Tages- 
steigung. Um dieses Phänomen zu erklären, hat man, wie er¬ 
wähnt, verschiedene Theorien aufgestellt, indem die Ursache ent¬ 
weder in der Verdauung oder in Körperbewegungen gesucht wurde. 
Es scheint uns am naheliegendsten, anzunehmen, daß die Tages¬ 
steigung der Leukocytenzahl in irgendeiner Weise mit anderen 
Schwankungen innerhalb 24 Stunden im Organismus in Verbindung 
steht, speziell mit der Änderung der Größe der Herzarbeit (das 
Amplitude-Frequenzprodukt), das im Laufe des Tages stattfindet. 
Alle physiologischen Leukocytenschwankungen haben wahrschein¬ 
lich, wie wir früher hervorgehoben haben, denselben Ursprung, in¬ 
dem sie von der Arbeit des Herzens abhängig sind, in der Weise, 
daß eine vermehrte Strömungsgeschwindigkeit an und für sich eine 
gewisse Steigung der Leukocytenzahl (Tagessteigung) bedingt, 
während eine plötzliche Geschwindigkeitsvermehrung eine stärkere, 
aber kurzdauernde Steigung verursacht (Steigung auf Grund von 
gewaltsamen Bewegungen, statischen Verhältnissen, psychischen 
Einwirkungen u. dgl.). Mit dieser Auffassung stimmt gut überein, 
daß wir in einem Falle von miliärer Tuberkulose, wo Typus in- 
versus der Temperatur vorhanden war, die Leukocytenzahlen des 
Morgens am höchsten und des Abends am niedrigsten fanden. Die 
Morgentemperatur betrug 39° C, der Puls ca. 120. Am Abend war 
die Temperatur 37,5°, der Puls ca. 80. Wir fanden folgende Leuko¬ 
cytenzahlen : 

30* 
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6 Uhr: 13500 

10 „ : 13600 

3 „ : 8800 

7 „ : 10600 

Gehen wir nun die Lenkocytenzahlen durch, die wir hei 
unseren Patienten zu den verschiedenen Tageszeiten fanden, ergibt 
sich folgendes: 

6 Uhr: Bei 7 Zählungen wurden 6mal Zahlen < 9000 ge¬ 
funden, 1 Patient mit Fb. rheumatica hatte 10500. 

10 Uhr: Bei 25 Zählungen zeigten die 22 Zahlen von 10000 
und darunter. Höhere Zahlen wurden bei 3 gefunden, nämlich 
10200 (Fb. rheumatica), 13000 (Catarrhus ventriculi), 13700 
(Pleuritis). 

3 Uhr: Bei 57 Zählungen fanden wir in allen Fällen Zahlen 
unter 15000. 

7 Uhr: Bei 32 Zählungen zeigten die 30 Zahlen vod 14000 
und darunter. Bei 2 wurden höhere Zahlen gefunden, nämlich 
17300 (Tuberc. pulmonum), 19000 (Degeneratio cordis). Hieraus 
ist ersichtlich, daß wir im großen ganzen nicht so hohe Zahlen 
gefunden haben, wie Kjer-Petersen wiederholt bei gesunden 
Frauen fand (20000—40000). Von einzelnen Ausnahmen abgesehen, 
die wahrscheinlich als Leukocytose angesehen werden müssen, kann 
man aus unserem Material den vorläufigen Schluß ziehen, daß 
man im allgemeinen des Vormittags nicht Zahlen 
über 10000 findet, des Nachmittags nicht über 15000. 
Höhere Zahlen, als die erwähnten, können mit großer Wahrschein¬ 
lichkeit als pathologisch angesehen werden. 

Zusammenfassung. 

Das Hauptresultat dieser Untersuchung ist, daß wir die so¬ 
genannte „Inhomogenität“ des Blutes bei Frauen 
nicht haben nachweisen können; unsere Zählungen zeigen 
im Gegenteil, daß das Blut der Frauen „homogen“ ist, indem die 
Differenzen zwischen zwei Blutproben, die kurz nacheinander ge¬ 
nommen sind, nicht wesentlich größer waren, als man auf Grund 
des Fehlers der Methode erwarten konnte. Wir können keine ganz 
sichere Erklärung der großen Differenzen geben, die Kjer- 
Petersen gefunden hat; wir neigen aber zu der Annahme, daß 
sie auf Schwankungen auf Grund psychischer Einflüsse zurück- 
zuführen sind; möglicherweise können die Fehler der angewendeten 
Methode eine Rolle gespielt haben. Obwohl vir Kjer-Petersen’s 
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Resultate nicht bestätigen können, halten wir doch seine Arbeit 
für außerordentlich verdienstvoll, namentlich auf Grund des starken 
Hervorhebens der Bedeutung des exponentiellen Fehlergesetzes für 
die Beurteilung der Zählungstechnik und deren Ergebnisse. 

Aus unseren Untersuchungen geht ferner hervor, daß die 
Leukocytenzählung mit einer erprobten Technik und den oben er¬ 
wähnten Vorsichtsregeln ausgeführt, eine Untersuchung ist, die in 
betreff auf Verläßlichkeit anderen klinischen Methoden vollständig 
ebenbürtig ist, und wir glauben, daß sie in vielen Fällen für 
Diagnose und Behandlung von Bedeutung sein kann. 
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Aas der kgL Universitätskinderklinik za Palermo. 

Über infantile Milzanämie durch Leishman’sche 
Parasiten (Kala-azar?). 

Von 

Prof. Bocco Jemma, 

Direktor. 

Vor kurzem 1 ) habe ich den ersten Fall von infantiler Milz¬ 
anämie durch Leishman’sche Parasiten, der in der von mir ge¬ 
leiteten Klinik zur Beobachtung kam, veröffentlicht, wobei ich mir 
vorbehielt, auf den Gegenstand zurückzukommen, sobald weitere 
damals im Gang befindliche Untersuchungen abgeschlossen waren. 

Heute, wo die bei diesen Untersuchungen erzielten Resultate 
meines Erachtens sehr interessant und demonstrativ für die Patho¬ 
genese dieser Krankheitsform sind, halte ich es für nützlich, auf 
den Gegenstand zurückzukommen, auch weil ich Gelegenheit gehabt 
habe, weitere sechs Kinder mit derselben Krankheit zu beobachten, 
von denen vier in die Klinik aufgenommen und zwei ambulatorisch 
studiert wurden. 

Bei allen Untersuchungen wurde ich auf das Beste von 
meinen Assistenten Dr. Cristina und Cannata unterstützt, 
welche später die Krankengeschichten und die wissenschaftlichen 
Untersuchungen ausführlich veröffentlichen werden, während ich 
mich für jetzt darauf beschränke, einige Resultate dieser Unter¬ 
suchungen als vorläufige Mitteilung bekannt zu geben. 

Bevor ich jedoch über die sechs neuen Fälle berichte, halte 
ich es für notwendig, die Geschichte des Kindes Marino zu ver¬ 
vollständigen, das den Gegenstand meiner früheren Publikation 
bildete und bis zu dem am 1. Januar dieses Jahres erfolgten 
Exitus letalis in der Klinik verblieb. 

Nachstehend kurz die Krankengeschichte, die ich auch in dem 
bereits veröffentlichten Teil resümieren werde. 

1) Policlinico, Sez. prat. Okt. 1909. 
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1. Beobachtung. — L. Marino, 6 Jahre alt, aus Palermo (Acqua- 
santa), aufgenommen in die Klinik am 3. Mai 1909. 

Nichts in der Familiengeschichte. Abgesehen von leichten Magen- 
Darmstörungen zur Zeit des Zahnens, gesund bis zum Alter von 
5 Jahren. 

Anfangs Januar 1909 begann das Kind an hohem Fieber mit vor¬ 
ausgehendem Schüttelfrost und nachfolgendem Schweiß zu leiden. Das 
Fieber dauerte ungefähr 3 Monate vor der Aufnahme in die Klinik fort, 
war unregelmäßig im Auftreten, Dauer und Höhe. Auch spontane 
Schmerzen am linken Hypochondrium, Brechreiz und trockener Husten 
traten auf. 

Bei der ersten Untersuchung bemerkt man etwas leidendes Allgemein- 
auBsehen, sichtbare Schleimhäute und Haut blaß. Abdomen prominierend, 
schmerzlos. Im linken Hypochondrium wird die Milz von etwas er¬ 
höhter Konsistenz, mit scharfen Bändern, glatter Oberfläche gefühlt; sie 
macht die Atembewegungen mit und ist schmerzlos. Nach oben reicht 
sie an die achte Rippe; der vordere Band liegt an der verlängerten 
linken Hemiclavearis; der untere Pol 3 cm unter der Nabelquerlinie. 
Die Leber ist von leicht erhöhter Konsistenz, glatt und wird ungefähr 
zwei Finger unter dem Rippenbogen gefühlt. 

Blutuntersuchung (11. Mai): 3 000 000 rote Blutkörperchen, 
16000 weiße, Hämoglobin (Fleischl) 65 °/ 0 . Bei einer ersten Punktion 
der Milz anfangs Juni werden keinerlei Parasiten angetroffen weder 
in Kulturen noch durch gefärbte Präparate. Die Serumdiagnose auf 
die verschiedenen Mikroorganismen und die Tuberkulinproben waren 
negativ. 

In der Klinik war das Fieber unregelmäßig: es bestand Abwechseln . 
von kontinuierlichem Fieber mit leichten Remissionen, mit Perioden von 
täglichem intermittierenden Fieber. Es wurde die Behandlung mit X- 
Strahlen versucht, aber keine merklichen Vorteile erzielt, außer einer ge¬ 
ringen Verkleinerung der Milzgeschwulst. Eine neue Untersuchung des 
Blutes am 20. 8eptember ergibt 3 987 000 rote Blutkörperchen, 11870 
weiße, Hämoglobin 65 °/ 0 . 

Am 3. Oktober wird eine Punktion der Milz mit einer Geschwulst¬ 
probenadel vorgenommen und in den Präparaten werden die Leishman- 
sehen Körper angetroffen. Der Junge wird einer Überernährungsdiät 
unterzogen und das Allgemeinbefinden erfährt eine bedeutende Besserung. 

Nach einigen Wochen jedoch verschlimmert sich der Zustand des 
Kindes durch das Hinzukommen einer ulcerösen Stomatitis, durch die es 
zwei obere Schneidezähne verlor. Zu gleicher Zeit hatte das Kind Fäces 
von gelber Farbe, fötid, halbflüssig, zuweilen Schleimflocken enthaltend. 
Die Zahl der schmerzhaften Stuhlgänge wurde immer frequenter und 
von vier am Anfang stiegen sie in den letzten Tagen auf fünfzehn in 
24 Standen. Die bakteriologische Untersuchung der Fäces ergab das 
Bacterium coli fast in Reinkultur. Tukerkelbazillen fehlen. Die Diar¬ 
rhöe änderte sich weder durch Adstringentien noch mit dem Wechsel 
der Kost. Einige Tage darauf klagte das Kind über starke Kälte, 
wurde reizbar, unruhig, cyanotisch. Der Puls war höchst frequent, 
fadenförmig. Pat. mußte konstant erwärmt werden. An dem Respira- 
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tionsapparat wurde eine kleine Zone von Hypophoneso in der linken 
supraepinösen Grube wahrgenommen, wo vorwiegend inspiratorisches 
mittel- und kleinblasiges Rasseln gehört wird. Feuchter, wenig frequenter 
Husten, ohne Auswurf. Nach einigen Tagen verschwanden die Rassel¬ 
geräusche und die Hypophonese in der linken supraspinösen Gegend, 
dieselben traten aber rechts auf, wo, als nach einigen Tagen die akusti¬ 
schen Erscheinungen verschwunden waren, eine kleine hypopbenetische 
Zone zurückblieb. 

Das Kind wurde immer leidender und nahm sehr merklich an Körper¬ 
gewicht ab: von 17,200 kg bei der Aufnahme ging dasselbe auf 10,900kg 
herab; die Diarrhöe wurde unzurückhaltbar und es bildeten sich Deku¬ 
bituswunden an den Trochantergegenden. Am 1. Januar 1910 stirbt 
das Kind. 

Die wichtigsten Läsionen, die bei der nach 4 Stunden vorgenom¬ 
menen Sektion angetroffen wurden, sind: Pleuraverwachsungen rechts 
und links, Lungenhypostase, Anschwellung der peribronchialen Drüsen. 
Milz vergrößert: Gewicht 175 g. Leber vergrößert: Gewicht 625 g. 
Mesenterialdrüsen vergrößert und von dunkler Farbe. Im Dickdarm be¬ 
deutende Hyperämie, kleine ringförmige TJlcerationen mit erhabenen 
Rändern, die Mukosa und Submukosa in Mitleidenschaft ziehend. Identi¬ 
sche TJlcerationen im Blinddarm! Aus einigen TJlcerationen tritt dicker 
grünlicher Eiter aus. 

Die histologische Untersuchung der Milz, der Leber, des Darmes 
und des Knochenmarkes ergab folgende Resultate: 

Milz. Vermehrung der Blutmenge in den lienalen venösen Räumen. 
Rarefaktion der Malpighi’schen Körperchen. Die Gefäßendothelien nehmen 
zum größten Teil ein gequollenes Aussehen an und haben eine Menge 
kleinster basophiler Körperchen; beim Drehen der Mikrometerschraube 
kann man sehen, daß ein jedes dieser Körperchen von einem verblaßten, 
vesikulären, stark lichtbrechenden Hof umgeben ist. 

Einige endotheliale Zellen enthalten eine ansehnliche Menge Blut¬ 
pigment, das in Schollen oder Körnern angeordnet ist. An Zahl ver¬ 
mehrt sind jene Zellen, welche in der Milz als Megaloblasten beschiieben 
wurden und hier ein mehr differenziertes Aussehen besitzen, insofern ihr 
Protoplasma stärker mit tingierbarer Substanz beladen ist. Es wird keine 
Vermehrung des interstitiellen Gewebes noch Verdickung der Kapsel be¬ 
obachtet. In den Abstrichpräparaten der Milz zwischen zwei Objekt¬ 
trägern werden diese Endothelzellen beobachtet. Sie enthalten gut diffe¬ 
renzierte Leishman’sche Körperchen von verschiedener Größe, im all¬ 
gemeinen sehr groß im Verhältnis zu den in der Milz des Hundes be¬ 
obachteten. Diese Körperchen sind im Protoplasma der endothelialen 
Zellen enthalten und finden sich hier in ansehnlicher Zahl, von einem 
oder zwei Parasiten bis zu ungefähr 100. Einige Endothelzellen haben 
vollständig das normale Aussehen verloren; sie haben verblaßten oder 
unsichtbaren Kern, nicht mehr durch die diesen Zellen mit Romanowsky 
eigene Färbung differenziertes Protoplasma. 

Das Ganze nimmt das Aussehen einer amorphen, die Leishman'schen 
Körper enthaltenden Masse an, in der es leichter ist, die Existenz des 
Kernes zu ahnen als zu konstatieren. Dies ist vielleicht das, was ver- 
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schiedene Autoren als Parasitengang bezeichnen. Freie Parasiten werden 
in den histologischen Schnitten nicht angetroffen. 

Knochenmark. Wie aus der Sektion ersichtlich, ist es rot, auch 
in den Diaphysen. Die Untersuchung von mit Azur und Eosin gefärbten 
Schnitten läßt nur spärliche freie Parasiten erkennen: in einigen Zellen 
des Markes, in jenen speziellen Zellen, welche unter dem Namen lymphoide 
Zellen gehen, werden Bpärliche bläuliche Granula wahrgenommen, um¬ 
geben von einem hellen lichtbrechenden Hof. Auch hier sind dieselben 
Alterationen der endothelialen Zellen wie in der Milz zu beobachten. 
Bemerkenswert ist die Erscheinung, daß die Parasiten häufiger in den 
lymphoiden Zellen als in den granulären Zellen oder Myelocyten sind. 
Nichtsdestoweniger stößt uns, in Anbetracht der Seltenheit dieses Be¬ 
fundes, der Zweifel auf, daß die Körperchen in diese Zellen durch die 
Verschiebung gelangt sein möchten, die sie während des Ausstreichens 
erfahren habet. 

Eine weitere bemerkenswerte Erscheinung ist, daß die im Knochen¬ 
mark enthalteien Leishman’schen Körper viel kleiner sind als die in 
der Milz beobachteten und nicht die Struktureigentümlichkeiten zeigen, 
die sie in den endothelialen Zellen der Milz besitzen. Der Unterschied 
besteht darin, daß einige dieser in einem amorphen Gang enthaltenen 
Parasiten einfach vesikuläres Aussehen besitzen und keine Blepharoblasten 
enthalten. 

Dies stein in vollem Gegensatz zu dem, was bei dem in den endo¬ 
thelialen Zellei der Milz und in einigen endothelialen Zellen des Markes 
enthaltenen Parasiten beobachtet wird. 

Stehen di*se Formen in der Anfangsphase ihrer Entwicklung? 

Leber, [n der Leber wird nichts von Bedeutung beobachtet außer 
der Anwesenhet von Parasiten in Endothelzellen oder in mononucleären 
Leukocyten. Diese endothelialen Zellen zeigen auch Gallenpigment¬ 
körperchen. 

Dickda'm. Im Darm ist eine starke Infiltration der Mukosa mit 
Substanzverlusi und Bildung von Geschwüren zu beobachten, welche sich 
bis auf die Sibmukosa vertiefen. Die Muscularis ist intakt, aber in¬ 
filtriert mit Ljnphocyten. Auch Züge von fibrinösem Exsudat sind auf 
den zahlreiche! in die Schleimhaut ausgehöhlten Geschwüren zu be¬ 
merken. Das Vussehen der Schleimhaut des Dickdarmes erinnert einiger¬ 
maßen an das des Darmes bei Dysenterie. An keiner Stelle der In¬ 
filtration ist es möglich, den Leishman’schen Parasiten nachzuweisen. 

Die vollsthdige Beschreibung aller histopathologischen Untersu¬ 
chungen an denanderen Organen wird später veröffentlicht werden. 

2. Beoba htung. — A. Di Bella, 4 Jahre alt, aus Palermo, auf¬ 
genommen in dit Klinik am 21. März 1909. 

Familiengeshichte frei. Nichts von Bedeutung in der fernen Vor¬ 
geschichte. Die gegenwärtige Krankheit begann im Februar 1909 mit 
Entleerung trübei weißlichen Urins, bedeutender Anschwellung des Ab¬ 
domens und Fiebe von quotidianem Typus, welches im Beginn der Krank¬ 
heit in den erst* Morgenstunden mit Schüttelfrost einsetzte und am 
Nachmittag mit Sbweiß abfiel. Stuhlgang frequent mit weichen stinken¬ 
den Fäces. 
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Bei seiner Aufnahme in die Klinik wird gefunden: 

Allgemeinaussehen leidend, Sensorium intakt, Hautfarbe wachsgelb, 
sichtbare Schleimhäute entfärbt; das Knochensystem zeigt 8tigmata von 
Bachitismus (schwache 8koliose und leichter rachitischer Bosenkranz), 
Muskeln wenig entwickelt und hypotonisch, Fettpolster spärlich. Peri¬ 
phere Mikropolyadenie. 

Nichts Bemerkenswertes an den Brustorganen. Das Abdomen ist 
von kugeliger Form und zeigt sichtbares oberflächliches Venennets. 
Bauchumfang am Nabel 49,5 cm. Die Leber springt über den Rippen¬ 
bogen vor, ihr vorderer Rand, der rundlicher ist als normal, wird un¬ 
gefähr drei Querfinger über der Nabelquerlinie gefühlt. Die Oberfläche 
ist glatt, die Konsistenz erhöht. 

Die Milz ist stark vergrößert: nach oben längs der mittleren Achsel¬ 
linie reicht sie an die 5. Rippe, nach unten an die Nabelquerlinie, vorn 
geht sie bis an die verlängerte Hemiclavearis, hinten bis an die ver¬ 
längerte Angularis der Scapula. 

Sie bat glatte Oberfläche und regelmäßige Ränder, .hre Konsistenz 
ist nicht erhöht. 

Bei der Blutuntersuchung wird gefunden, daß die rcten Blutkörper¬ 
chen nicht die geldrollenähnliche Anordnung zeigen; ausgeprägte Poikilo- 
cytose. 

Rote Blutkörperchen 2880 000, weiße 20000, Hänoglobin (Sahli) 
52 %• 

Leukocytäre Formel: Lymphocyten 28,3 °/ 0 , Monomcleäre 10,9 °/ 0 , 
neutrophile Polynucleäre 54,4 °/ 0 , eosinophile Polynucleäre 2 °/ 0 , Mast¬ 
zellen 1,9 °/ 0 , Übergangsformen 2,5 °/ 0 . 

Nichts Bemerkenswertes bei der Untersuchung des Urins. 

Während seines langen Aufenthaltes in der Klink hat das Kind 
an durch Diarrhöe charakterisierten Magen-Darmstörungeu gelitten; dar¬ 
auf machte es eine serofibrinöse Pleuritis rechts mit Ausjang in Heilung 
durch. Der Allgemeinzustand des Kindes hat sich allmählich gebessert. 
Die Milz verkleinerte sich nach und nach und gegenwärtig wird sie in 
der Bauchhöhle ungefähr 2 cm von dem Rippenbogen gefühlt. Auch 
die Leber ist kleiner geworden. 

Bei wiederholten Punktionen der Milz war die Untersuchung auf 
die Leishman’schen Körper negativ. Dagegen gelingt es durch Ein¬ 
impfung des Milzsaftes in die A. femoralis eines Hunds nach ungefähr 
3 Monaten die Leishman’schen Parasiten in der Mil: des geimpften 
Hundes nachzuweisen. 

Die Temperatur hielt sich normal: nur vom 12. Jini bis 1. August 
ist eine Periode sehr unregelmäßigen, fast täglicher Fiebers zu ver¬ 
zeichnen, welches zuweilen 39 0 erreichte. 

Behandlung mit Röntgentherapie und Einspritzungen von Eisen- 
kakodylat. 

Das Kind liegt noch immer in der Klinik. 

3. Beobachtung: — V. Graffeo, 5 Jahre al, aus Salemi, auf¬ 
genommen in die Klinik am 27. Oktober 1909. 

Familiengeschichte frei. Das Kind kam nornal zur Welt. Es 
wurde von der Mutter bis zum Alter von einem Jare gestillt, aber in 
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unregelmäßiger Weise, da ihm vom 6. Monat ab daneben unpassende 
Nahrung verabfolgt wurde. Die ersten Zähne bekam es mit ca. 8 Mo¬ 
naten. Das Zahnen ging mit leichten Magen-Darmstörungen einher. Es 
begann zu laufen mit einem Jahr und in demselben stammelte es die 
ersten Worte. 

Di« Eltern versichern, daß die gegenwärtige Krankheit sehr weit 
zurückgeht und zwar auf die Zeit, als das Kind eben das erste Lebens¬ 
alter überschritten hatte. Die Mutter gewahrte damals, daß das Ab¬ 
domen des Kindes an Umfang zuzunehmen strebte, da aber das All¬ 
gemeinbefinden sich nicht im geringsten veränderte, schrieb sie diese Er¬ 
scheinung der übermäßigen Nahrungsaufnahme zu. 

Auf die Volumenzunahme des Abdomens folgten Darmstörungen 
(Diarrhöe) und unregelmäßiges Fieber und später Leibschmerzen. Die 
Mutter versichert, daß die Volumenzunahme des Abdomens hauptsächlich 
die linke Hälfte betraf und daß die Bauchdecken, entsprechend dieser 
Region, eine bedeutende Spannung zeigten. Sie fügt hinzu, daß von 
dem Alter von ca. 2 Jahren ab das Kind etwas blaß wurde, während 
es früher ein rosiges Kolorit hatte. Das Fieber hatte stets einen höchst 
unregelmäßigen Charakter und es ging ihm weder Schüttelfrost voraus 
noch folgte Schweiß nach. 

Das Kind zeigte ziemlich lange fieberfreie Perioden neben Fieber¬ 
perioden von höchstens 7—8 Tagen. 

Es ist verschiedenartigen Kuren unterzogen worden, besonders mit 
Chininsalzen, aber ohne irgendein Resultat, denn die der linken Bauch¬ 
hälfte entsprechende Anschwellung nahm immer mehr zu. 

Objektive Untersuchung. Bei der ersten Untersuchung wird 
gefunden: Allgemeinaussehen ziemlich gut, Knochensystem gut gebildet, 
Muskulatur ziemlich entwickelt, Fettpolster gut erhalten, Farbe der Haut 
und der sichtbaren Schleimhäute etwas blaß. Es besteht periphere Mikro- 
polyadenie. Keine Ödeme. Das Abdomen ist kugelig, die linke Hälfte 
etwas stärker vorspringend als die rechte; leichte venöse Moirierung. Der 
Nabel ist etwas nach unten geschoben. Bauchumfang am Nabel 65 cm. 

Im linken Hypochondrium wird die Milz gefühlt. Ihre Konsistenz 
ist bedeutend erhöht, die Oberfläche glatt, die Ränder abgerundet, auf 
Druck schmerzlos. Nach oben längB der mittleren Achsellinie reicht sie 
an die 8. Rippe, nach unten ca. 3 cm oberhalb der Nabelquerlinie, vorn 
bis gegen die Mittellinie, hinten an die linke Parasternalis. Leber in 
normalen Grenzen. Nichts Anormales an den Brustorganen. Nichts Be¬ 
merkenswertes bei der Untersuchung des Urins. 

Blutuntersuchung (7. November): rote Blutkörperchen4000000, 
weiße Blutkörperchen 9700, Hämoglobin (Sahli) 68 °/ 0 . Charaktere der 
Blutkörperchen normal, Fehlen von Normo-Megaloblasten. 

Leukocytäre Formel. Mononucleäre Leukocyten 22 °/ 0 , Lympho- 
cyten 30 °/ # , neutrophile Polynucleäre 46 °/ 0 , eosinophile 2 °/ 0 . 

Am 1. November wurde die Punktion der Milz vorgenommen; in 
dem gewonnenen Blut fiel die Untersuchung auf die Leishman’schen 
Körper positiv aus. 

Während des Aufenthaltes in der Klinik hat das Kind nie erhöhte 
Temperatur gezeigt. Gewöhnlich besteht ein leichter subfebriler Zustand 
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mit einem Maximum von 37,6 °. Nur einmal vom 20. bis 22. Dezember 
erreichte die Temperatur 39 °. 

Das Kind liegt noch immer in der Klinik. 

4. Beobachtung. — S. Randazzo, 3 Jahre alt, aus Carini, auf¬ 
genommen in die Klinik am 5. Januar 1910. 

Familiengeschichte o. B. Bis zu 2 Jahren hatte das Kind ao 
keinerlei Krankheit gelitten. In diesem Alter machte es Masern und 
später Scharlach und Nephritis durch. Es genas langsam, doch gleich 
darauf begann das Kind zu fiebern. Das Fieber trat in Zwischenräumen 
von 2 bis 3 Tagen auf, zuweilen ging ihm Schüttelfrost voraus und 
folgte Schweiß nach. Der Fieberanfall zeigte eine Höchstdauer von 
2 Stunden. 

Das Kind wurde mit Chinapräparaten, Arsenik und Eisen ca. 1 Jahr 
lang behandelt, doch änderte sich das Fieber nicht im geringsten und 
das Kind kam immer mehr herunter. 

Bei der objektiven Untersuchung zeigt das Kind bedeutende Blässe 
der Haut und der sichtbaren Schleimhäute. Die Haut hat eine wachs¬ 
gelbe Farbe; Muskulatur tonisch, subkutanes Zellgewebe spärlich. 

Periphere Mikropolyadenie. Abdomen kugelig mit sichtbarem ober¬ 
flächlichen Venennetz. Die Milz ist stark vergrößert. Nach oben reicht 
sie an den 6. Zwischenrippenraum längs der mittleren Achsellinie, nach 
unten an die Nabelquerlinie, vorn an die Medianlinie; sie ist hart, bat 
glatte Oberfläche, regelmäßige Bänder. Die Leber springt einen Finger 
breit unter dem Rippenbogen vor; ihre Konsistenz ist etwas erhöht, die 
Oberfläche glatt, die Ränder regelmäßig. 

Bei Untersuchung des Thorax sind einige mittel- und großblasige 
Rasselgeräusche entsprechend der rechten Lungenbasis zu hören. 

Nach Vornahme der Milzpunktion werden in dem extrahierten Blut 
die Leishman’schen Körper angetroffen. 

Bei der Untersuchung des Urins werden minimale Eiweißspuren 
gefunden. 

Blutuntersuchung: rote Blutkörperchen 1800 000, weiße 

8500, Hämoglobin (Sahli) 45 °/ 0 . Leukocytäre Formel: neutrophile Poly- 
nucleäre 45,60 °/ 0 , Eosinophile fehlen, Basophile fehlen. Große Mono- 
nucleäre 5,06 °/ 0 , mittlere 3,06 °/ 0 , kleine 46,08 °/ 0 . 

In den frischen Präparaten zeigen die roten Blutkörperchen wenig 
Neigung, sich geldrollenähnlich anzuordnen und sind etwas blasser als 
normal. 

Das Kind ist 19 Tage in der Klinik geblieben und wurde auf Ver¬ 
langen der Eltern entlassen. 

In der kurzen Zeit, die es unter unserer Beobachtung stand, zeigte 
die Temperatur jeden Tag febrile Erhöhungen; selten ging sie über 38 0 
und erreichte ein Maximum von 40° am 16. Januar. 

5. Beobachtung. — E. Ferrante, 3 Jahre alt, aus S. Flavia 
(Palermo), im Ambulatorium untersucht am 11. Januar 1910. Nichts 
Bemerkenswertes in der Familiengeschichte, noch in der fernen Anamnese. 
Seit September war das Kind nach der Beobachtung des Arztes 
Dr. Zito von Fieber von intermittierendem Typus, einhergehend mit 
Milztumor, befallen. Das Fieber wurde jedoch nicht durch Chinin be- 
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einflußt. Ungefähr 20 Tage vor unserer Untersuchung litt es an Masern 
kompliziert mit Störungen von seiten der Atemwege. 

Pat. wohnt nicht in einer Malariagegend. 

Nach Angabe der Mutter tritt das Fieber bald am Tag, bald nachts 
auf, erreicht keine große Höhe und endigt mit profusem Schweiß; es 
ist von kurzer Dauer (nicht über 2 Stunden). 

Bei der Untersuchung ist das Aussehen etwas leidend. Leber in 
normalen Grenzen. Die Milz reicht nach oben an die 8. Rippe, nach 
unten bis zwei Finger breit unter die Nabelquerlinie; ihre Konsistenz 
ist nicht sehr erhöht, sie macht die Atembewegungen mit, Oberfläche glatt. 

Es wird die Punktion der Milz vorgenommen, zahlreiche Leishman- 
sche Körper werden angetroffen. 

Es war uns nicht möglich, weitere Untersuchungen zu machen, da 
sich das Kind nicht mehr im Ambulatorium einfand. Doch ersuchten 
wir den Arzt, uns über den weiteren Verlauf der Krankheit Nachricht 
zu geben. 

6. Beobachtung. — C. Lombardo, 5 Jahre altes Mädchen, aus 
Palma Montechiaro, aufgenommen in die Klinik am 21. Januar 1910. 

Nichts Bemerkenswertes in der Familiengeschichte. Das Mädchen 
wurde bis zum 6. Monat von der Mutter und einer Amme gestillt; vom 
6. bis zum 18. Monat von der Amme allein, welche nach Angabe der 
Mutter vielleicht an Syphilis gelitten hat. Im Alter von 15 Monaten 
litt das Kind an Magen-Darmstörungen auf eine Dauer von ca. 2 Monaten, 
die durch Diarrhöe und Fieber charakterisiert waren. Mit 3 Jahren 
bekam es die Blattern, es heilte nach 15 Tagen. 

Die Eltern berichten, daß das Mädchen im Alter von 1 x j 2 Jahren 
anfing, an Fieber zu leiden, dem Schüttelfrost vorausging und profuse 
Schweiße nachfolgten. Der Fieberanfall trat 6 Monate lang in einem 
Abstand von ungefähr 15 Tagen auf, dann nahm dieser Zwischenraum 
zwischen dem einen und anderen Anfall allmählich ab, bis das Fieber 
quotidian wurde; dies war im Alter von 4 Jahren der Fall. Zusammen 
mit dem Fieber machte sich Anschwellung der Milz bemerkbar. 

Der Fieberanfall erreichte häufig 40 0 ; das Maximum der Tempe¬ 
ratur bestand in den Nachmittagsstunden (2 Uhr) und dauerte ungefähr 
2 Stunden, fiel dann allmählich ab, bis es gegen 7 Uhr abends aufhörte. 

Aus einem schriftlichen Bericht des behandelnden Arztes Dr. Di 
Miceli ergibt sich, daß anfangs die Chininsalze halfen, in der Folge 
aber keinerlei Wirkung hatten, einerlei wie sie verabfolgt wurden und 
ob allein oder mit Arsenikpräparaten. Die große Milzgeschwulst ver¬ 
kleinerte sich nie, ja sogar nahm sie immer mehr an Größe zu. 

Im verflossenen Mai litt das Mädchen an Ulcerationen des Zahn- • 
fleisches des Unterkiefers, besonders an der linken Hälfte von den Schneide¬ 
zähnen zu den ersten Backenzähnen. Nach einem Monat unausgesetzter 
Behandlung heilte sie vollständig. Weitere Ulcerationen an dem gleichen 
Zahnfleisch hatte sie im verflossenen November. Diese waren resistenter, 
besonders die zwischen dem ersten und zweiten Backenzahn, in der sich 
eine kleine Vertiefung bildete, die nach Ablösung eines kleinen Knochen¬ 
sequesters heilte. 

Vor ungefähr 20 Tagen traten weitere Ulcerationen am Zahnfleisch 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



474 


Jbmma. 


Digitized by 


auf und eine tiefere Ulceration zwischen den zwei ersten Backenzähnen 
gerade da, wo die Abstoßung des Sequesters erfolgt war. Trotz der 
Kuren ist letztere stets fortgeschritten, bis die Eltern sich entschlossen, 
das Mädchen nach Palermo zu führen, wo es mit Sequestrotomie und 
Auskratzung operiert wurde. 

In der Familie besteht die Gewohnheit, Hunde zu halten. 

Der Vater gibt an, daß eine Neffe von ihm im Alter von 3 Jahren 
nach langer Krankheit starb, die haupsächlich durch unregelmäßiges 
Fieber und einen enormen Milztumor ausgezeichnet und mit Karies des 
Oberkiefers kompliziert war. Er versichert außerdem, daß in Prima 
Montechiaro sich viele Kinder mit Milztumor und Fieber finden, was im 
allgemeinen auf Malaria zurückgeführt wird. 

Objektiver Befund bei der ersten Untersuchung: Knochenbau nor¬ 
mal, Muskulatur ziemlich entwickelt, Fettpolster spärlich, sichtbare Schleim¬ 
häute und Haut blaß. Periphere Mikropolyadenie. 

Bei der Untersuchung des Thorax werden leichte Pleurareibungen 
rechts hinten vom 8. Zwischenrippenraum nach unten wahrgenommen. 
Pleximetrischer Ton normal. Die Leber wird ungefähr drei Finger breit 
vom .Rippenbogen gefühlt; sie ist von hart elastischer Konsistenz. Die 
Milzgegend prominiert und zeigt venöse Moirierung. Die Milz ist enorm 
vergrößert, sie wird bis in die linke Darmbeingegend und vorn bis 
einen Finger breit von der Mittellinie gefühlt. Sie hat glatte Oberfläche, 
hart elastische Konsistenz, unregelmäßige Ränder. 

Maße: Längs der mittleren Achsellinie beträgt der vertikale Durch¬ 
messer 17 cm, der Querdurchmesser von der hinteren Scapularis an 
24 cm. 

Grenzen: Oben längs der mittleren Achsellinie an der 6. Rippe, 
vorn einen Finger breit von der Schwertfortsatz-Nabellinie, unten nimmt 
sie fast die ganze linke Darmbeingegend ein. 

Nichts Bemerkenswertes bei der Untersuchung des Urins. 

Blutuntersuchung: rote Blutkörperchen 2 950000, weiße Blutkör¬ 
perchen 7350, Hämoglobin (Sahli) 63 °/ 0 ; Charaktere der Blutkörperchen 
normal; Leukocytenformel: große mononucleäre Leukocyten 17,14°/ 0 , 
mittlere 17,14 °/ 0 , kleine 20,12 °/ 0 , neutrophile Polynucleäre 39°/ 0 , eosino¬ 
phile und basophile fehlen; Übergangsformen 6,6 °/ 0 . 

Nach Vornahme der Punktion der Milz wurden im Milzsaft zahl¬ 
reiche Leisbmau’scbe Körper angetroffen. 

Das Mädchen liegt noch in der Klinik. 

7. B e o b a c h t u n g. — 8. La Barbera, 22 Monate alt, aus Tom- 
maso Natale (Palermo), im Ambulatorium untersucht am 24. Januar 1910. 

Familiengeschichte o. B. Das Kind ist im 8. Monat infolge einer 
Gemütsbewegung der Mutter geboren und war bei der Geburt sehr grazil. 

Bis jetzt stets von der Mutter gestillt, erfreute es sich guter Ge¬ 
sundheit bis zum Alter von einem Jahr, wo eB infolge Aufnahme un¬ 
passender Nahrung an Magen-Darmstörungen zu leiden hatte. Diese 
Störungen dauerten ungefähr 1 Monat und verschwanden dann. 2 Mo¬ 
nate nach der Heilung wurde das Kind von Fieber mit vorausgehendem 
Schüttelfrost und nachfolgendem Schweiß befallen. Der Fieberanfall 
wiederholte sich in der Folge in Zwischenräumen von 8 bis 10 Tagen 
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und erreichte ein Maximum von 38 0 mit einer gewöhnlichen Dauer 
von 2 Stunden. 

In der Folge trat der Fieberanfall in selteneren Zwischenräumen 
auf, nämlich mit einem Abstand von 15 bis 20 Tagen, stets mit den 
gleichen Eigenschaften. 

Im verflossenen September wurde es, auf Bat des behandelnden 
Arztes Dr. Bonetti, in unser Ambulatorium gebracht, wobei eine 
Anschwellung der Milz konstatiert wurde. Durch Einspritzungen mit 
Eisenkakodylat wurde eine leichte Besserung erzielt und ungefähr 1 Mo¬ 
nat lang hatte es keine Fieberanfalle. Nach einem Monat der Fieber- 
losigkeit trat jedoch von neuem das Fieber auf, stets mit vorangehendem 
Schüttelfrost und nachfolgenden profusen Schweißen, in Zwischenräumen 
von 15 bis 20 Tagen. 

Das Kind ist stets blaß gewesen. 

Die Familie hat nicht die Gewohnheit, Hunde im Hause zu halten. 

Bei der objektiven Untersuchung wird gefunden: Allgemeinzustand 
etwas leidend, Muskulatur hypotonisch und hypertrophisch, Fettpolster 
spärlich. Haut und sichtbare Schleimhäute blaß. Periphere Mikro- 
polyadenie. Bei der Untersuchung des Thorax werden links einige 
diffuse groß- und mittelblasige Basselgeräusche gehört. 

Der Bauch hat kugelige Form, ist stärker in der linken Hälfte als 
in der rechten vergrößert uud zeigt deutliches Venennetz. Der Nabel 
ist etwas nach unten verschoben. Umfang am Nabel 47 cm; Nabel- 
Schwertfortsatz 12 cm, Nabel-Pubes 7 cm. 

Die Leber ist ein wenig vergrößert, sie wird einen Finger breit von 
dem Rippenbogen gefühlt. 

Die Milz ist stark geschwollen; sie wird zwei Finger breit unter 
der Nabelquerlinie gefühlt, vorn reicht sie bis einen Finger breit von 
der Nabelnarbe. Sie ist von hartelastischer Konsistenz, hat abgerundete 
Ränder und etwas rauhe Oberfläche; auf Druck ist sie nicht schmerzhaft. 

Nach Vornahme der Milzpunktion fällt die Untersuchung des Milz¬ 
saftes auf den Leishman’schen Parasiten positiv aus. 

Daß es sich bei allen sieben von uns untersuchten Kindern, 
den einzigen, die unter unsere Beobachtung gekommen, bei denen 
es möglich war, die Punktion der Milz vorzunehmen, klinisch um 
jene Krankheitsform gehandelt hat, die unter dem Namen infantile 
Milzanämie bekannt ist, und daß in allen sieben Fällen im Milz¬ 
saft die Leishman’schen Körper nachgewiesen wurden, kann 
nicht in Zweifel gestellt werden. Bei sechs konnte der Nachweis 
des Parasiten durch die mikroskopische Untersuchung des Milzsaftes, 
bei einem (2. Beobachtung), bei dem die wiederholt angestellte 
Untersuchung des Milzsaftes negativ gewesen war, durch Einimpfen 
des Milzsaftes in einen Hund erbracht werden. 

Ich übergehe vorläufig die Symptomatologie dieser klinischen 
Form, welche nach einigen fast genau diejenige der Kala-azar- 
kranken in Indien widerspiegelt, welche Meinung ich, wie ich später 
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erklären werde, nicht teile, um kurz bei dem ersten von mir bereits 
im Oktober beschriebenen Fall zu verweilen. 

In diesem Fall, in dem nach Applikation der Röntgenstrahlen 
die allgemeinen wie lokalen krankhaften Erscheinungen sich der¬ 
artig gebessert hatten, daß wir auf eine mögliche Heilung hofften, 
trat plötzlich durch das Auftreten einer ulcerösen Stomatitis und 
weiterhin einer jeder Behandlung trotzenden Enteritis eine Re- 
crudescenz der Krankheitserscheinungen ein, so daß Pat. zum 
Exitus kam, der in einem Zustand höchster Kachexie erfolgte. Die 
auf dem Sektionstisch angetroffenen Läsionen und die histologischen 
Untersuchungen an den verschiedenen Organen wurden oben von 
mir beschrieben. Sowohl in der Milz, welche sich, aber nicht 
exzessiv, vergrößert zeigte, wie in der Leber und im Knochenmark, 
haben wir höchst reichliche Parasiten erkennen können. Trotz des 
letalen Ausganges bei diesem Kinde verharre ich bei meiner An¬ 
sicht, daß die Krankheit nicht stets tödlich ist, wobei ich mich auf 
einige Fälle der Privatpraxis und die Feststellungen bei dem Kinde 
V. Graffeo (3. Beobachtung) stütze. Bei diesem Kinde hat sich die 
Besserung sowohl in dem allgemeinen wie in dem lokalen Zustand 
immer deutlicher ausgeprägt, und ich gebe die Hoffnung nicht auf, 
daß er auch vollständig heilen kann. 

Von den in der Privatpraxis beobachteten Fällen erwähne ich 
unter anderem das Mädchen G. Giordano im Alter von 18 Monaten 
aus Palermo, das von mir zusammen mit Stabsarzt Dr. Paolo Grado 
untersucht wurde und bei dem die Erscheinungen der Milzanämie 
höchst evident waren. Seit ungefähr 8 Monaten bestand unregel¬ 
mäßiges Fieber, enorm entwickelte Milz, so daß sie die beiden 
Quadranten links einnahm, Leber groß, Haut und sichtbare Schleim¬ 
häute äußerst blaß. Nichts in der persönlichen nahen oder fernen 
Vorgeschichte, was uns die Splenomegalie erklären könnte. Familien¬ 
geschichte vollkommen negativ. 

Lange Monate hindurch wurde das Mädchen ohne irgend¬ 
welchen Erfolg mit Injektionen von Chininsalzen behandelt. Dem 
hypodermalen Gebrauch der Arsenik- und Eisenpräparate unter¬ 
zogen, trat allmählich Besserung ein und nach zwei Jahren an¬ 
haltender Behandlung ist sie vollständig geheilt, denn alle krank¬ 
haften Erscheinungen sind verschwunden und das Mädchen zeigt 
einen ausgezeichneten Gesundheitszustand. 

Wohl begreife ich, daß man wird einwerfen können, daß in 
diesem Fall der Parasit nicht im Milzsaft nachgewiesen wurde, im 
Hinblick aber darauf, was ich klinisch bei den pathogenetisch 
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untersuchten Kindern habe konstatieren können, lege ich nicht den 
entferntesten Zweifel, daß es sich auch in diesem Fall um eine 
Milzanämie, hervorgerufen durch Leishman’sche Körper, gehandelt hat. 

Der Zweck dieser meiner zweiten Veröffentlichung jedoch ist 
nicht, die klinischen Formen zu besprechen, über die wir, obwohl 
ich mir Vorbehalte, späterhin darauf zurückzukommen, wenig zu 
den meisterhaften Beschreibungen durch die neapolitanische Schule 
und namentlich durch Cardarelli, Fede, Somma hinzuzufügen 
haben, sondern die Bekanntgabe unserer Untersuchungen über den 
aus der Milz unserer kleinen Patienten isolierten Parasiten. 

Was die Einimpfung in Tiere anbelangt, so haben wir uns 
des Hundes bedient, welcher nach den Untersuchungen von Nico Ile 
neben dem Affen das einzige Tier ist, das befähigt ist, durch den 
Leishman’schen Parasiten infiziert zu werden. 

Mit Blut, das wir aus der Milz eines verdächtigen Kindes 
(A. Di Bella, 2. Beobachtung) gewannen, bei dem die wiederholt 
angestellte Untersuchung des Milzsaftes auf Parasiten negativ aus¬ 
gefallen war, wurden zwei Hunde geimpft, der eine in die Milz, 
der andere auf dem Blutwege. 

Der erste Hund bekam die Krankheit nicht, der zweite hielt 
sich während der zwei ersten Monate in gutem Gesundheitzustande, 
dann begann er abzumagern und au Halluzinationen zu leiden, so 
daß er gewissermaßen Hydrophobie vortäuschte. Zu dieser Zeit 
wurde er auch von Konvulsionen befallen, die nach Angabe des 
Laboratoriumdieners als klonische Konvulsionen definiert werden 
können. Während dieser Zeit wurde er nicht gewogen, eben weil 
man nach dem negativen Ausfall der Untersuchung des Milzsaftes 
glaubte, daß das Tier die Infektion nicht bekommen könnte. 

Angesichts der starken Abmagerung jedoch wird eine Probe¬ 
laparotomie gemacht und darauf nach Feststellung der Leishman- 
schen Körper im Milzsaft die Milz exstirpiert. Das Tier heilt rasch 
von dem Operationsakt. 

Nach dieser Zeit wiederholen sich die Konvulsionen nicht und 
abgesehen von der starken Abmagerung leidet das Tier an nichts 
weiter. Der Gewichtsverlust in dem Zeitraum von 1 */-» Monat be¬ 
trug 1,300 kg. Während dieser Periode hat sich die Temperatur 
durchaus nicht geändert, und auch in den verschiedenen Tages¬ 
stunden hat sie keine bemerkenswerten Schwankungen gezeigt. 

Die exstirpierte Milz zeigt sich makroskopisch gerötet; die 
Kapsel ist nicht verdickt, die Malpighi’schen Körperchen sind sehr 
sichtbar. Mikroskopisch werden analoge Alterationen wie in der 
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Milz des gestorbenen Kindes konstatiert, doch findensichimUnterschied 
dazu in der Milz des Hundes keine Blutpigmentschollen. Die in der 
Milz des Hundes enthaltenen Parasiten zeigen zwar eine identisch 
morphologische Beschaffenheit wie die in der Milz des Kindes, unter¬ 
scheiden sich aber dadurch von diesen, daß sie etwas kleiner sind. 

Die 4 Monate nach der Einimpfung vorgenommene Blutunter¬ 
suchung ergab einen Zustand der Oligocytämie und Oligochromämie 
mit Leukocytose. 

Obwohl stark abgemagert ist der Hund noch immer am Leben. 

Mit der Milz dieses Tieres wurden Einimpfungen in andere 
Tiere und in den Novy-Nicolle’schen Nährboden vorgenommen. 

Von diesen infizierten Tieren ging eines (auf dem Blutwege ge¬ 
impft ) nach 40 Tagen spontan an Kachexie zugrunde und zeigte 
den Parasiten im Knochenmark, dagegen wurde weder in der Milz 
noch in den übrigen Organen der Parasit angetroffen. 

Ein anderer Hund, peritoneal geimpft, ging 53 Tage nach der 
Impfung im Marasmus ein und zeigte höchst reichliche Parasiten in 
Milz, Leber und Knochenmark. 

Die Resultate der Obduktionen werden wir nach Abschluß 
unserer Untersuchungen bei anderer Gelegenheit ausführlich mitteilen. 

Die übrigen geimpften Hunde wurden, obwohl sie abmagerten, 
noch keinen speziellen Untersuchungen unterzogen und auch von 
ihnen behalten wir uns vor, in einer anderen Veröffentlichung zu 
sprechen: für jetzt haben wir nur die Möglichkeit verzeichnen 
wollen, bei dem Hunde die Infektion durch den bei Kindern mit 
Milzanämie angetroffenen Leishman’schen Parasiten hervorzurufen. 

Bekanntlich war der erste, dem es gelang, den Nachweis der 
Übertragbarkeit dieses Parasiten an Versuchstieren (Hunde, Affen) zu 
erbringen, Nicolle in Tunis. Englische Ärzte haben trotz einer 
großen Anzahl von Impfversuchen bei verschiedenen Tieren mit 
Einschluß der Affen stets ein negatives Resultat bei dem Protozoon 
des Kala-azar erhalten. Unsere Untersuchungen hingegen bestätigen 
vollständig die Befunde von Nicolle. An Affen haben wir noch 
keine Untersuchungen anstellen können; was aber die Hunde an¬ 
geht, so kann kein Zweifel aufkommen, daß auf diese Tiere die 
Krankheit übertragbar ist. 

Da Nicolle außerdem hatte konstatieren können, daß fast 
sämtliche in Tunis untersuchte Kinder, die an Anämie durch 
Leishman’sche Körper litten, mit Hunden zusammenlebten, stellte 
er die Annahme auf, daß das Tier, welches die größte Bedeutung 
bei der Verbreitung des Parasiten besitzt, der Hund sein könne. 
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Er begann deshalb eine Reihe von Untersuchungen, um zu sehen, 
ob eine spontane Infektion durch den Parasiten hei den Hunden 
von Tunis bestand. Durch diese Untersuchungen an 253 Hundeleichen 
gelang es ihm, hei 4 die Gegenwart der Leishman’schen Körper in 
den Organen anzutreffen. Nach Nico Ile also kann kein Zweifel be¬ 
stehen, daß die Hunde spontan dieser Krankheit unterworfen sind, 
welche hei diesen Tieren einen benignen Verlauf zu haben scheint. 

Empfindlichkeit des Hundes gegen das Virus des infantilen 
Kala-azar, Vorkommen einer spontanen Leishmaniosis des Hundes 
in Tunis, die identisch ist mit der Leishmaniosis des Kindes, An¬ 
wesenheit erkrankter Hunde in den Wohnungen mehrerer am Anfang 
der Infektion untersuchter Kinder, Alter der Kranken, durch das 
sie in innigere Berührung mit den Hunden kommen, Empfindlich¬ 
keit des Affen, eines dem Menschen nahe stehenden Tieres, hei 
dem außer hei dem Hunde die Reproduktion der Krankheit mög¬ 
lich war, sind die von Ni coli e zum Beweis des Ausganges des 
Kala-azar zu Tunis von den Hunden vorgebrachten Gründe. 

Geleitet von dieser mehr als berechtigten Annahme Nicolle’s 
haben wir, da auch wir die Übertragbarkeit des Protozoon auf den 
Hund konstatiert hatten, sehen wollen, oh auch in Palermo die Krank¬ 
heit spontan beim Hunde vorkommt. Wir haben deshalb die Milz von 
170 durch die städtischen Behörden eingefangenen und getöteten 
Hunden auf den Parasiten untersucht, aber stets mit negativem Erfolg. 

In dieser Hinsicht muß ich jedoch hervorheben, daß von den 
sieben Kindern, bei denen wir den Parasiten antrafen, nur eines 
wirklich in der Stadt Palermo wohnt, aus der die untersuchten 
Hunde stammten, während die übrigen entweder in den Vororten 
oder auch in entfernteren Orten wohnen. Dies hindert uns jedoch 
nicht, die Krankheit auch in unserer Stadt als verbreitet anzusehen, 
da wir Gelegenheit hatten, verschiedene Kinder zu untersuchen, die 
klinisch an Milzanämie litten, bei denen es uns aber aus von 
unserem Willen unabhängigen Gründen nicht möglich war, die Unter¬ 
suchung auf den Parasiten vorzunehmen. Wir haben sie deshalb 
in der vorliegenden Arbeit beiseite gelassen. 

Wir haben auch versucht, einige von jenen Hunden in die Hände 
zu bekommen, die mit den in die Klinik aufgenommenen Kindern 
Berührung hatten, bis heute aber war es uns nicht möglich, einen 
zu erhalten. 

Angenommen auch, obwohl uns der absolute Beweis dafür noch 
abgeht, daß die Krankheit spontan beim Hunde auftrete, bleibt 
doch noch die andere Frage danach, wie die Übertragung der 
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Krankheit auf den Menschen vermittelt wird. Über diese Frage 
sind wir noch vollständig im Dunkeln, obwohl angesichts der 
Analogie der Leishman’schen Körper mit den Pyroplasmen und 
Trypanosomen es nahe liegt, anzunehmen, daß ein lebender Zwischen* 
wirt da sein muß. In Indien nahm man bei dem Parasiten des 
Kala-azar an, daß blutsangende Insekten die Zwischen wirte sein 
könnten, wie es bei dem Anopheles der Malaria der Fall ist; es 
ist dies jedoch nur eine Hypothese und der Beweis dafür fehlt. 
Patton beschuldigte eine Wanze (Cimex rutundatus) als Ver¬ 
breiterin des Protozoon; er hat die Reproduktion des Parasiten im 
Körper von Wanzen verfolgen können, welche das Blut von au 
Kala-azar leidenden Individuen gesaugt hatten. 

Die Untersuchungen Patton’s wurden jedoch nicht bestätigt. 
Die Tatsache sodann, daß diese Parasiten sich nur ausnahmsweise 
im zirkulierenden Blut finden, und daß sie in keinem Sekret oder 
Exkret nachgewiesen worden sind, erschwert immer mehr die 
Lösung des Problems. 

Obwohl unsere Untersuchungen über die höchstinteressante und 
dunkle Frage nach dem die Übertragung der Krankheit auf den 
Menschen vermittelnden Wirte keinerlei Beitrag geliefert haben, 
so sind wir doch besonders unter Berücksichtigung der Behauptung 
Nicolle’s, daß nämlich bei den Hunden die spontane Erkrankung 
fast stets in benigner Form verläuft, zur Annahme geneigt, daß 
bei der Übertragung der Krankheit auf das Kind der Hund eine 
nicht gleichgültige Rolle spielen könnte. 

Zu diesen Untersuchungen, an denen in unserer Klinik stets 
weiter gearbeitet wird, hotte ich, daß auch wir unseren bescheidenen 
Beitrag werden bringen können. 

Indessen ist für jetzt festgestellt, daß es, wie Nico Ile in Tunis, 
auch uns in Italien gelungen ist, den von an Milzanämie leiden¬ 
den Kindern stammenden Leishman’schen Parasiten auf den Hund 
zu übertragen. Daß dieser Parasit identisch ist mit dem von Ni¬ 
col le studierten, ist nicht zu bezweifeln, auch weil Nicolle 
selbst, dem wir einige Präparate geschickt haben, diese vollständig 
identisch mit den seinen fand. 

Wie oben erwähnt, haben wir auch die Kultur des Parasiten 
versucht. Ich möchte hier kurz andeuten, welches bis heute das 
Resultat dieser Reihe von Untersuchungen gewesen ist, die gleich 
den übrigen noch fortgeführt werden und deren Resultate später 
ausführlicherer mitgeteilt werden sollen. 

Die Versuche, die gemacht wurden, um die Entwicklung des 
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Leishman’schen Parasiten durch Einimpfen des Milzblutes des 
Kranken in verschiedenartige Kulturböden und hauptsächlich in den 
von Nicolle modifizierten Novy'sehen Agar zu erzielen, sind 
fruchtlos gewesen. Dagegen wurde durch Einpflanzen von Milz¬ 
stückchen eines infizierten Hundes und eines gestorbenen Kindes 
{Marino) Entwicklung des Parasiten im Novy-Nicolle’schen 
Agar nach 8—10 Tagen erhalten. Im Gegensatz zu dem von 
Nicolle Beobachteten (nämlich daß der Parasit sich im Kon¬ 
densationswasser des Kulturbodens und zwar mit großer Leichtig¬ 
keit entwickelt) ist aber zu bemerken, daß von ungefähr 20 ge¬ 
impften Agarröhren nur bei 5 die Entwicklung erhalten wurde, 
und daß anstatt im Kondensationswasser der Parasit sich an der 
Oberfläche des Agar in Form von kleinsten Kolonien entwickelte, 
■die späterhin die Größe eines Stecknadelkopfes oder höchstens einer 
kleinen Linse erreichen. Die Kolonie ist über die AgaroberÜäche 
erhaben, hat scharfe Konturen, grauliche Farbe, ovale oder kreis¬ 
runde Form, glänzendes Aussehen. Wird anstatt Kaninchenblut 
Hundeblut verwendet, so entwickeln sich die Kolonien ein wenig größer. 

Zwölf Tage nach der Einpflanzung werden in aus den Kolonien 
hergestellten und mit Romanowsky gefärbten Präparaten zahlreiche 
längliche gehäufte oder freie geißellose Körperchen mit einem 
zentralen oder polaren Kern und einem exzentrischen Mikrosom 
{großes und kleines Karyosom) wahrgenommen. Es sind dies die 
jüngeren Elemente, sie gleichen den Körperchen, welche im Milz¬ 
blut angetroffen werden; jedoch sind sie größer und im allge¬ 
meinen von ovaler anstatt runder Form. 

In einer weiteren Entwicklungsphase werden Körperchen be¬ 
merkt, die die gleiche Struktur besitzen, aber an einem Ende eine 
kleine Geißel zeigen. In einem noch weiter vorgerückten Stadium 
und zwar am 30. Tag werden in voller Entwicklung stehende 
Formen beobachtet, welche das Aussehen von sehr lang gestreckten 
Körperchen besitzen und mit einer langen, zuweilen doppelten 
Geißel ausgerüstet sind. 

Die Struktureigentümlichkeiten dieser kulturellen Formen und 
die biologischen Eigenschaften des Parasiten werden in einer 
weiteren Veröffentlichung behandelt werden. Hier beschränke ich 
mich darauf, auf ihre Ähnlichkeit, mit den Trypanosomen hinzu¬ 
weisen, von denen sie hauptsächlich durch das Fehlen der undu¬ 
lierenden Membran abweichen. 

Bei Überpflanzung in Agar von Novy-Ni colli ist die Ent¬ 
wicklung der Kolonien nach 3 Tagen evident. 
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Im allgemeinen haben wir bis jetzt konstatieren können, daß 
die Entwicknng des Parasiten in den Kultnrböden schwierig and 
sehr langsam erfolgt 

Nach dem bisher Gesagten dürfte kein Zweifel bestehen, daß, 
wie Pianese in Neapel, Gab bi und seine Schüler in Messina 
und neuerdings Feletti in Catania konstatiert haben, in Palermo 
und Umgegend eine spezielle Kinderinfektion besteht, die auf einen 
Parasiten zurückzuführen ist der den morphologischen und kultu¬ 
rellen Eigenschaften nach dem von Leishman in Indien bei an 
Kala-azar leidenden Individuen angetroffenen sehr nahe kommt. 

Hier jedoch ist es notwendig, eine Frage aufzustellen. Ist die 
bei uns und in Tunis angetroffene Parasitenmilzanämie identisch 
mit dem Kala-azar, welcher in den tropischen und subtropischen 
Ländern beobachtet wird? Nach Nico Ile, welcher zweifellos das 
Verdienst hat, bis heute den besten Beitrag im experimentellen 
Gebiet der Krankheitsform gebracht zu haben, die in unseren 
Klimaten beobachtet wird, ist diese Identität noch nicht erwiesen. 

Wenn er zur Bezeichnung der in Tunis beobachteten Krank¬ 
heit den Namen Kala-azar anwendet, so geschieht dies, weil dieser 
Ausdruck nach ihm einfach ist und die Frage nicht präjudiziert 
Auch Pianese, der zuerst in Italien auf diese Infektion bei 
den Kindern mit der klinischen Diagnose Milzanämie aufmerksam 
machte, glaubt, daß die bei uns angetroffene Affektion recht ver¬ 
schieden von dem indischen Kala-azar ist. Gab bi dagegen hält 
die beiden Krankheiten für identisch und Feletti möchte zwar 
kein definitives Urteil über diese Frage abgeben, neigt aber eben¬ 
falls dahin, die beiden Krankheiten für identisch zu halten. Er 
stützt sich dabei hauptsächlich darauf, daß Gab bi die Krank¬ 
heit nicht nur bei Kindern, sondern auch bei einem Erwachsenen 
(18jährigen Burschen) antraf. 

In dieser Hinsicht erinnere ich auch daran, daß außer dem 
Fall von Gab bi Dr. Fusco in der Klinik von Prof. Rummo 
die Leishman’schen Körper im Milzsaft eines aus Nordamerika 
kommenden und an deutlicher Splenomegalie und atrophischer Leber- 
cirrhose leidenden Erwachsenen fand. 

Für meine Person halte ich die beiden Leiden nicht für iden¬ 
tisch: Obwohl in einigen Teilen Assams der Kala-azar oder Dam- 
Dum-Fieber endemisch ist, trat er in Indien doch häufig in epide¬ 
mischer Form auf mit einer so hohen Sterblichkeit, daß ganze 
Dörfer und ausgedehnte Landstrecken entvölkert wurden (Leish¬ 
man); nun wurden bei uns, obschon die infantile Milzanämie 
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klinisch seit vielen Jahren bekannt ist, nie wahre Epidemien ver¬ 
zeichnet, wenngleich von der neapolitanischen Schule im allge¬ 
meinen and von Prof. Francesco Fede im besonderen angenommen 
wird, daß die Krankheit infektiöser Natur ist Freilich fand Prof. 
Cardarelli diese Krankheit bei mehreren Kindern derselben 
Familie, wie neuerdings auch Gab bi konstatieren konnte, aber 
niemand hat je von wahren Epidemien gesprochen, während iso¬ 
lierte Fälle fast in allen Regionen, namentlich im Süden Italiens 
beschrieben wurden. 

In Indien greift die Krankheit, sei es in der endemischen wie 
in der epidemischen Form, junge und alte Leute an, während bei 
uns einzig und allein die Kinder, namentlich im zarten Alter, be¬ 
fallen werden. Der Fall von Gabbi und der in der Klinik von 
Rummo beschriebene stellen allzu isolierte Beobachtungen dar, 
um schließen zu können, daß bei uns die Krankheit bei den Er¬ 
wachsenen häufig ist. 

Die Hautfarbe beim indischen Kala-azar zeigt sich schwarz 
bei den Eingeborenen (daher der Name schwarzes Fieber) und bei 
den Europäern erdfahl; bei uns dagegen ist die Farbe der Haut 
blaß-weiß nach dem Gelb hinneigend und gleicht in einigen Fällen 
durch die Zeit gealtertem Wachs. 

In Indien verläuft die Krankheit stets mit mehr oder weniger 
hohem Fieber; bei uns kann dieses in einigen Fällen fehlen (chro¬ 
nische afebrile Form von Cardarelli und von Fede). 

Die Dauer der Krankheit beträgt in Indien einige Monate und 
selten über ein Jahr, bei uns hingegen kann sie mehrere Jahre dauern. 

In Indien ist die Krankheit fast immer tödlich, bei uns hin¬ 
gegen ist sie zwar sehr schwer, doch sind die Fälle von Heilung 
nicht selten, wie zuerst Fede hervorhob und heute auch ich be¬ 
stätigen kann. 

Während es N i c o 11 e und uns gelungen ist, den Parasiten im 
mehr oder weniger modifizierten Agar zu kultivieren, ist in In¬ 
dien die Kultur auf diesen Böden nie erhalten worden, sondern 
nur im Blut, das mit Zitrat versetzt war. 

Während der bei uns angetroffene Parasit Hunden inokulierbar 
ist, sind in Indien die Überpflanzungsversuche auf das Tier stets 
gescheitert. 

Es liegen also klinische wie experimentelle Gründe vor, die 
uns berechtigen können, die beiden Krankheiten als nicht identisch 
zu betrachten. Dies kann auch nicht überraschen, wenn man sich 
gegenwärtig hält, daß auch bei der Orientbeule sich Parasiten 
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finden (Wright’sche Körper), die morphologisch mit den von 
Lei sh man beschriebenen Parasiten identisch sind, während doch 
Kala-azar und Orientbeule zwei vollständig verschiedene Krank¬ 
heiten sind. 

Die Pathogenese der infantilen Milzanämie ist unserer Ansicht 
nach heute nicht mehr als so dunkel zu bezeichnen wie bis vor 
wenigen Jahren und wenn es das Verdienst Cardarelli’s war, 
zuerst die Aufmerksamkeit auf die klinischen Formen dieser spe¬ 
ziellen Krankheitsform gelenkt zu haben, welche namentlich im 
Süden Italiens beobachtet werden, gebührt Francesco Fede das 
Verdienst, geahnt zu haben, ohne es beweisen zu können, daß die 
Krankheit sicher infektiöser Natur ist. 

Bei dem Zweck der vorliegenden Veröffentlichung, nämlich 
einige durch unsere Untersuchungen erzielte Resultate bekannt zu 
geben, will ich nicht einen Überblick über den ganzen geschicht¬ 
lichen Teil dieser Krankheit geben, dies behalte ich mir für ein 
anderes Mal vor. Erwähnen möchte ich heute nur, daß, während 
die neapolitanische Schule das Verdienst hatte, die Krankheit 
aufzufinden und sie klinisch in allen ihren Teilen zu studieren, 
die weiteren Veröffentlichungen doch eine gewisse Verwirrung an¬ 
gerichtet haben. Denn es gelang nicht das pathogene Agens der 
Krankheit nachzuweisen, einige sind sogar soweit gegangen, den 
primären Charakter derselben in Abrede zu stellen, und sie stets 
als Folge anderer Prozesse von zumeist infektiöser Natur zu be¬ 
trachten. Auch fehlte es nicht an Autoren von jenseits der Alpen, 
welche sogar die Milzanämie in dem von der neapolitanischen Schule 
beschriebenen Sinne gänzlich leugneten und sie vielmehr für eine ein¬ 
fache Pseudoleukämie hielten, bei der das Fieber auf der klinischen 
Beobachtung entgangene sekundäre Prozesse zurückznführen sein 
sollte! (Monti). 

Die Zeit hat endlich der Schule von Neapel Gerechtigkeit 
widerfahren lassen, und es geschieht mit Stolz, daß ich, ein Schüler 
jener Schule, heute den Beitrag neuer Untersuchungen bringe, die, 
wenn auch noch so bescheiden, doch geeignet sind zu beweisen, 
wie die ersten Beschreibungen der Krankheit die exaktesten waren, 
während die späteren Studien, auch wenn sie sich auf eingehende 
Laboratoriumsuntersuchungen stützten, nur den Erfolg hatten, eine 
wahre Verwirrung zu schaffen, die durch Aufgabe der meister¬ 
haften Beschreibung durch diejenigen, welche zuerst auf die Krank¬ 
heit aufmerksam gemacht hatten, von dem pathogenetischen Ge¬ 
biet auf das klinische Übergriff’. 
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Pianese, der unzweifelhaft das Verdienst hat, zuerst bei uns 
die Anwesenheit von Leishman’schen Körpern bei der infantilen 
Milzanämie nachgewiesen zu haben, verharrt bei der Anschauung, daß 
zwei Formen von Milzanämie unterschieden werden müssen, eine 
parasitäre, hervorgerufen durch den Leishman'schen Parasiten, und 
eine andere, die die Milzanämie von verschiedener Ätiologie (Syphilis, 
Tuberkulose, Malaria, unpassende Ernährung usw.) umfaßt. 

Ich muß jedoch erklären, daß ich die letzten Veröffentlichungen 
von Pianese aus dem Jahre 1909, trotzdem ich mich auch an 
ihn um einen Abdruck seiner Arbeiten wandte, nicht erhalten konnte 
und ich nur aus einer kurzen Mitteilung in der Gazzetta degli 
Ospedali vom 20. Juni 1909 Nr. 73 schließe, daß er auf dieser 
Unterscheidung besteht. 

Diese von Pianese vorgeschlagene Unterscheidung ist meiner 
Ansicht nach nicht geeignet, die Konfusion zu beseitigen, welche 
noch über die Pathogenese der infantilen Milzanämie besteht. 

Heute, wo die neuen Forschungen endlich helles Licht in die 
dunkle Pathogenese dieser Krankheitsform gebracht haben, um 
die so viele hervorragende Kliniker und Experimentatoren sich ab¬ 
gemüht haben, wäre es ein schwerer Fehler ohne irgend einen 
wissenschaftlichen oder praktischen Nutzen, in dem pathogenetischen 
Chaos verharren zu wollen, das früher bestand und große Ver¬ 
wirrung auch in das klinische Gebiet bringen würde. 

Die infantile Milzanämie in dem klinischen Sinne, wie sie von 
Cardarelli,Somma,Fede, um von allen anderen zu schweigen, 
welche sich successiv mit diesem Gegenstand beschäftigt haben, be¬ 
schrieben worden ist, ist weder an Syphilis noch an Tuberkulose, 
Malaria oder sonst etwas gebunden, sondern eine Krankheitsform, 
welche bei den Kindern primär auftritt und nicht als sekundäre 
Kundgebung anderer Infektionen. 

Das Verdienst der neapolitanischen Schule war es eben, daß 
sie es verstanden hat, diese Krankheitsform gut zu individualisieren 
und sie von den Splenomegalien mit sekundären Anämien zu 
scheiden. 

Wenn vor 30 Jahren, allein gestützt auf die klinischen Daten, 
jenes Genie der Klinik, Cardarelli, das Bedürfnis empfand, die 
Aufmerksamkeit der Ärzte auf eine neue Krankheitsform zu lenken, 
welche er Milzpseudoleukämie der Kinder taufte, wenn Luigi 
Somma in einer meisterhaften Monographie die infantile Milz¬ 
anämie für eine Krankheit von infektiöser Natur hielt, vollständig 
unabhängig von Syphilis, Malaria und sonstigen Infektionen, wenn 
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sage icli, diese höchsten Meister, deren forschendem Geist und 
tiefem klinischen Wissen wir die Kenntnis dieser Krankheit 
schulden, sie für eine primäre Krankheit der Kinder hielten and 
sie als solche beschrieben, als die Pathogenese vollkommen anbe¬ 
kannt war, können wir dann heate, wo wir den Krankheitserreger 
kennen, noch annehmen, daß an andere Infektionen außer den 
mit Leishman’schen Körpern gebundene Milzanämien Vorkommen? 
Ich glaube nicht. 

Unter infantiler Milzanämie, welcher Name nach Pianese, 
dem ich mich darin vollkommen anschließe, für die Krankheit bei¬ 
behalten werden muß, müssen wir jene spezielle Krankheitsform 
verstehen, die auf einen Parasiten, Typus Leishman, zurück¬ 
zuführen und klinisch bereits 1880 von Cardarelli beschrieben 
worden ist, während die irrtümlich als Milzanämie bezeichnten 
Formen, die sekundär zu Syphilis, Malaria, Tuberkulose usw. sind, 
nicht als Milzanämien angegeben werden dürften, sondern als Spleno¬ 
megalie mit Anämie, sekundär zu Syphilis, Malaria usw. 

Nur durch Einführung der alten Benennung infantile Milz¬ 
anämie, zu der „durch Leisman’sche Parasiten“ hinzugesetzt werden 
könnte, wodurch nicht nur die klinische Form, sondern auch das 
pathogenetische Agens zum Ausdruck gebracht würde, und durch 
Beschreibung der Krankheit in den Lehrbüchern fast mit denselben 
Ausdrücken, mit denen sie die Schule von Neapel beschrieben hat, 
würde endlich einmal der Konfusion ein Ziel gesetzt werden, die 
noch immer in der Pathologie über diese Krankheitsform herrscht. 

Was den Namen eines infantilen Kala-azar anbelangt, den 
einige, als ob es sich um eine neue Krankheitsform handelte, der 
Milzanämie geben wollen, indem sie mit einem indischen Namen, 
der schwarzes Fieber bedeutet, eine seit langen Jahren in Italien 
bekannte und studierte Form umtaufen, so scheint dies mir nicht 
am Platze, es sei denn, daß man es aus reiner Sucht nach Neu¬ 
heit tun wollte. 

Der Kala-azar ist eine Tropenkrankheit, die nichts mit unserer 
infantilen Milzanämie zu tun hat, obwohl die Protozoen, welche 
die beiden Krankheiten hervorrufen, sehr nahe kommende morpho¬ 
logischen Eigenschaften besitzen. Wir überlassen diesen exotischen 
Namen der indischen Krankheit und geben der Milzanämie auch 
weiterhin den italienischen Namen, unter dem sie zuerst beschrieben 
wurde und mit dem so viele Ärztegenerationen sie zu bezeichnen 
lernten. 

Palermo, Februar 1910. 
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Chronische Darmstörnngen und Knochenerkranknng. 

Von 

Ed. Koll in Barmen. 

(Mit Tafel V, VI). 

Die folgenden Darlegungen stützen sich auf vier zum Teil 
längere Zeit beobachtete Fälle von schweren langandauernden 
fötiden Diarrhöen mit progredienten Knochenveränderungen, die 
ich aus Gründen, welche aus dem Nachfolgenden ersichtlich sind, 
als eine zusammengehörige Gruppe betrachten möchte. Zwei dieser 
Fälle entstammen der Sprechstundenpraxis und boten für die Unter¬ 
suchung und fortlaufende Beobachtung gewisse äußere Schwierig¬ 
keiten, die ich nur zum Teil beseitigen konnte; den dritten Fall 
konnte ich nur einmal gelegentlich eines Privatbesuches in einer 
Stadt am Rhein aus Gefälligkeit des Patienten, der ärztlicher Be¬ 
handlung längst entsagt hatte, untersuchen. Die vierte Patientin 
wurde zwar mehrere Male von mir im Krankenhause beobachtet, 
entzog sich aber jedesmal gegen meinen Willen einer eingehenden 
Behandlung. Die Beobachtungen bieten aus diesen Gründen Lücken, 
insbesondere bezüglich der radiologischen und chemischen Unter¬ 
suchung. Ich halte sie indessen für prinzipiell wichtig und trotz 
ihrer Mängel für beachtenswert genug, ihre Beschreibung zu recht- 
fertigen. 

I. Frl. A. Sch., 18 8 / 4 Jahr, von gesunden Eltern, eine Schwester 
starb an Bauchfelltuberkulose; in den ersten Jahren gesund, lernte zu 
normaler Zeit gehen und sprechen; auch Zahnentwicklung normal; keine 
Zeichen kindlicher Rachitis. Beginn der Krankheit ira 5. Jahre mit 
Appetitmangel und Durchfallen: meist drei bis vier kopiöse Entleerungen 
p. d., die jeder Behandlung trotzend nur mit einer längerdauernden 
spontanen Remission zwischen dem 8.—10. Jahre während der ganzen 
8 chuljahre andauerten hei leidlichem Kräftezustand der Patientin. 
Mit 13 Jahren allmählich leichte Ermüdbarkeit der Beine, dann Schmerzen, 
zunächst im Knöchel, später in Knie* und Hüftgelenken. Der Gang 
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wurde watschelnd und immer mühseliger. Dann allmählich unter zu¬ 
nehmender Druckschmerzhaftigkeit Dickenzunahme der Knöchelgegend, 
besonders rechts, so daß ihr Schuhwerk nicht mehr paßte; Patientin 
konnte nur mehr mit Mühe und unter erheblichen Schmerzen mit Unter¬ 
stützung einige Schritte geben. In diesem Stadium blieb der Prozeß 
mehrere Jahre stationär. Dann setzte allmählich leichte Ermüdbarkeit 
der Finger, Verdickung und Schmerzhaftigkeit der Fingergelenke, am 
stärksten am Mittelfinger der rechten Hand, dann ein auffälliges Längen¬ 
wachstum der Finger ein, so daß die Handschuhe ihr zu kurz wurden; 
zugleich spannende Empfindungen in rechter Hohlhand mit Ausbildung 
einer mäßigen Volarflexion der Hand. Darauf Anschwellung und zu¬ 
nehmende Druckschmerzhaftigkeit der distalen Ende der Vorderarme; 
Gebrauchsfähigkeit der Hände nahm immer mehr ab. Dann fiel der 
Patientin, Eltern und Bekannten ein langsames Größer- und Breiter¬ 
werden der Nase und stärkeres Hervortreten der Unterkiefer auf. Durch¬ 
fälle dauerten an. Appetit war schwankend; häufig schmerzhafte Bläs¬ 
chen und Geschwüre an Mundschleimhaut und Zunge; letztere soll all¬ 
mählich in der Breite stark zugenommen haben. Eintritt der Menses 
mit ca. 15. Jahren, regelmäßig, aber schwach. 

1. Untersuchung 2. Februar 1901. Klein (stammt aus klein¬ 
wüchsiger Familie), gracil, sehr mager, Gehirnschädel symmetrisch, ohne 
Anomalie, große breite gebogene Nase, Unterkieferrand stark vorstehend, 
auffallend dick und massig, druckschmerzhaft, Zunge auffallend breit, 
nicht verdickt, stark belegt. Gegend der Schilddrüse ganz leer. Wirbel¬ 
säule mit Ausnahme einer etwas übernormalen Lendenlordose normal, 
Kreuzbein, Steißbein, Symphyse normal, keine auffallenden Veränderungen 
des Beckens; Brustkorb normal, Rippenknorpel verdickt, nicht schmerz¬ 
haft. Lunge, Herz, Leber o. B., Bauch aufgetrieben, in den mittleren 
Partien druckempfindlich, Milz 0. Urin frei von Eiweiß und Zucker. 
Zentralnervensystem : Augenhintergrund normal; Muskeltonus und Reflexe 
nicht auffallend gesteigert. DiBtale Enden beider, besonders des rechten 
Vorderarmes abnorm aufgetrieben, etwa einem kräftigen Mannesarra ent¬ 
sprechend, sehr druckschmerzhaft bis ungefähr zur Mitte des Vorder¬ 
armes. Die Verdickung geht allmählich in die schlanken Mittelstücke über. 
Finger abnorm lang, Interphalangealgelenkgegenden aufgetrieben, druck¬ 
schmerzhaft, leichte Trommelschlägelfinger, rechte Hand leicht flektiert 
infolge Anspannung der Volarsehnen. Gang mühsam, watschelnd, er¬ 
sichtlich stark schmerzhaft. Stellungsveränderungen des Hüftgelenkes 
nicht nachweisbar, Trochanter und Knochen des Kniegelenkes stark 
schmerzhaft; Malleolengegend massig aufeetrieben, Fußgelenke dadurch 
sehr mißgestaltet, sehr druckschmerzhaft, Füße und Zehen ohne ersichtliche 
Anomalie; keine Deformität der langen Röhrenknochen. 

Der sehr unvernünftige Vater verweigert die Erlaubnis zu einer 
Röntgenuntersuchung. 

Magen bz. Sekretion und Motilität normal. Der erste untersuchte 
Stuhl mißfarbig, schmierig grau-braun, breiig, in leicht brodelnder Be¬ 
wegung, von äußerst widerlichem fauligem Gerüche, alkalisch. Nach 
Probedarmkost dünnbreiig, schmutzig grau-braun, alkalisch, viel kleine 
Schleirafetzchen, reichlich Muskelfasern und Bindegewebsfetzen, reichlich 
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Fetttropfen, massenhaft Fettsäuren, leichte Frühgärung (in 4Ö Stunden 
ca. 2 / 5 Gärröhrchen), stark alkalisch, massenhaft Sargdeckel, äußerst 
stinkend. Sublimatprobe auf Urobilin kaum angedeutet rötlich, Indikan 
sehr stark, Rosenbach positiv; alimentäre Glycosurie fehlt; Jodreaktion 
des Speichels 5 Stunden nach Jodoformglutoidkapsel. Die Behandlung 
war eine elektiv diätetische nach Maßgabe des Ausfalls der Funktions¬ 
prüfung (Tee, Rotwein, durchgeschlagene Schleimsuppen, Eichel- und 
Haferkakao, feine Breie von Leguminosen, Zwieback, Toast, fein gewiegtes 
Fleisch), daneben Fankreon mit Tannigen. 

In den ersten Wochen keine Besserung. Der faulige Charakter der 
Stuhlentleerungen und Störungen der Fettaufsaugung und Spaltung dauern 
an. Häufig makroskopisch sichtbare Fleischreste im Stuhl. Eier ver¬ 
mehrten in jeder Form die Durchfalle; erkennbare leichte Verbesserung 
der Fettverdauung erst nach Verabreichung von Galleglutoidkapseln und 
Pankreon dreimal täglich; eine auffallende günstige Wendung nahm 
das intestinale Krankheitsbild erst, als ich vom 10. März ab Fleisch 
wegen des andauernden fauligen Charakters des Stuhles ganz aus der 
Kost strich. 

Ende März durchschnittlich zwei dickbreiige Entleerungen ohne 
Schleim, schwach alkalisch, noch reichlich Fettsäuren, kein Neutralfett, 
Indikan -j-. Patientin glaubt Abnahme der Druckschmerzhaftigkeit, Zu¬ 
nahme der Gebrauchsfähigkeit von Arm und Bein zu bemerken. Modernen, 
m. E. nicht unbegründeten Anschauungen zu Liebe, die der Schilddrüse 
die Funktion der Unschädlichmachung endogener, speziell intestinaler 
Gifte und Einfluß auf die Knochenentwicklung zuschreiben, erhält Patientin 
vom 8. April ab Schilddrüsentabletten (Bourroughs Welcome & Co.) eine, 
allmählich steigend bis vier p. d. Ob post, ob propter hoc bleibe 
dahingestellt, indessen war die Besserung im Gebrauch von Hand und 
Bein jetzt eine überraschend schnelle. 

10 . Mai Gewichtszunahme 12 Pfund, Stuhl dickbreiig, einmal täg¬ 
lich, noch viel Fett, kein Schleim, keine Zeichen der Eiweißfäulnis. 

Knochen nicht mehr druckschmerzhaft. Breite der distalen Enden des 

rechten Vorderarmes in Höhe der capitulum ulnae gegen Anfang Fe¬ 

bruar um 3 l j 2 , links um 2 mm geringer, Flexionsstellung der rechten 
Hand fast geschwunden; Patientin beginnt sich mit Handarbeit zu be¬ 
schäftigen. 

Ich sah Patientin erst wieder am 14. November 1901. Stuhl ganz 
normal, einmal p. d. Indikan 0. Kann ohne Beschwerden über eine 
Stunde gehen. Auftreibung der Malleolen bedeutend geringer; kann 
Schuhe, die ihr früher über die Knöchel zu eng geworden, wieder 
tragen. Breite der distalen Vorderarmenden gegen Anfang rechts um 

7, links um 4 1 / a mm zurückgegangen. Rechte Hand ganz gestreckt, 
Auftreibung der Interphalangealgelenke kaum angedeutet. Patientin gibt 
mit Bestimmtheit an, daß die Finger kürzer geworden. Der früheren 
Angabe der Patientin über Größenzunahme von Nase und Unterkiefer 
und Breiterwerden der Zunge hatte ich anfänglich wenig Beachtung ge¬ 
schenkt, mußte mich aber jetzt entschieden dem Urteil der Patientin 
und ihrer Mutter, daß die Nase an Breite und Wölbung abgenoramen 
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und Verdickung des Unterkieferrandes verschwunden sei, anschließen; 
die Veränderungen waren in der Tat höchst eklatant. 

Erst jetzt kam die gewünschte Röntgenuntersuchung zustande 
(s. Fig. 1): Es fand sich bei der jetzt 19 x / 2 jährigen Patientin eine 
starke Verdickung der distalen Enden von Ulna und Radius, die nicht 
nur die Epiphysen, sondern auch die Endstücke der Diaphysen betrifft, 
was sich besonders an der stark bogenförmigen Außenkontur von Radius 
kundgibt. Die Epiphysenfugen, besonders an der Ulna verbreitert, auf¬ 
gefasert ; Proc. styloideus ulnae et radii abnorm dick und besonders 
abnorm lang; basale Epipbysenfuge des I. Metacarpus erhalten, desgl. 
die basalen Epiphysen der I. Phalangen mit Ausnahme der deB Mittelfingers. 
Interphalangealgelenkenden nicht verdickt; Kalkgehalt erscheint hin¬ 
reichend; keine Strukturveränderungen, nirgends deutliche Osteopbytbildung. 
Der Trochanter major und die Malleolen abnorm stark; Coza vara nicht 
vorhanden. An den Malleolen fällt neben der starken Breitenzunahme, 
die sich auch noch auf die unteren Diaphysenenden erstreckt, die starke 
Verlängerung nach unten auf. Auch hier keine Strukturveränderungen, 
keine Osteophytschichten (s. Fig. 2). 

Die Ernährung hatte in den letzten Monaten bestanden aus Milch, 
Butter, Käse, Brot, Mehlspeisen und Vegetabilien. Winter 1901/02 
schwere Influenza mit Otitis media purulenta. Auf Wunsch des Haus¬ 
arztes während Rekonvalescenz wieder regelmäßige Fleiscbzufuhr; Darm¬ 
störungen treten danach nicht auf, aber bereits nach 3 Wochen setzen 
die alten Schmerzen in Vorderarm, Hand und Knöchelgegend wieder 
ein. Nach Wiederaussetzen der Fleischzufuhr schwinden dieselben wieder. 
Erst 1 1 / 2 Jahre später mache ich nochmaligen Versuch mit Fleisch- 
und Eierzufuhr, der nun ohne üble Folgen bleibt. Patientin ist dann 
dauernd gesund. 

28. Dezember 1904 nochmalige Röntgenaufnahme: An Hand und 
Vorderarm Epiphysenfugen jetzt völlig geschlossen, nur die rechte untere 
Radius- und Ulnaepipbyse an den medialen Partien noch als schmaler 
Spalt erkennbar. 

1905. Pleuritis exsudativa sinistra mit nachfolgender rechtsseitiger 
Spitzenaffektion. Darm- uod Knochensystem ohne Störungen. 

II. Fall. Frl. Joh. H. aus H., 31 Jahre, 13. März 1906. Vater 
starb an unbekannter Krankheit, Mutter gesund, zwei Geschwister starben 
an Tuberkulose. Schon in den ersten Kinderjahren Durchfälle, oft 5 
bis 6 pro Tag, geschwollener Leib; Arzt nahm DrüsentuberkuloBe an: 
entwickelte sich aber angeblich trotzdem anfänglich ziemlich normal, 
lernte zur richtigen Zeit gehen und sprechen; keine Knochenschmerzen; 
konnte in der Schule so gut laufen wie ihre Mitschülerinnen. Mit 14 
Jahren unter Andauer der Durchfälle allmählich Erschwerung des 
Gehens, Gefühl einer Steifigkeit in den Beinen, besonders nach langem 
Sitzen, leicht ermüdbar ; dann entwickelte sich innerhalb einiger Monate 
die noch jetzt bestehende Verkrümmung beider Beine. Die Steifigkeit 
der Beine und die Erschwerung des Gehens blieben jahrelang be¬ 
stehen, stärker während des Winters, schwächer im Sommer. Dann 
allmähliches Verschwinden der Schmerzen und Steifigkeit ohne ärztliche 
Behandlung. Durchfälle dauerten mit wechselnder Stärke an. Jetzt seit 
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ca. l ] /a Jahren unter Zunahme der Durchfälle wieder stärkere Beschwerden 
beim Gehen, besonders im rechten Oberschenkel; begann allmählich zu 
hinken; kann jetzt infolge der Schmerzen kaum 10 Minuten gehen. 

Befund: Gracil, mäßig ernährt, blaß; links hinten oben bis Spina 
verkürzt, unbestimmtes Atemen mit spärlichen katarrhalischen Erschei¬ 
nungen. Herz o. B. Leber zeigt auffallend starken 8chnürlappen, Milz 
palpabel, Leib aufgetrieben, in den unteren Partien leichte Dämpfung 
(Pseudoascites). Urin frei. Indikan nach Bouma 30, Bosenbach -|~. 
Brustkorb zeigt leichte linkskonvexe dorsale Skoliose, nicht druckschmerz¬ 
haft, Rippenknorpel nicht aufgetrieben, Schädel ohne Anomalie, Zahn¬ 
stellung normal, Genu varum dextrum, stark ausgeprägtes Genu valgum 
sinistrum; Hüft- und Fußgelenke frei. Druck auf die beiden Oberschenkel¬ 
knochen, besonders rechts stark schmerzhaft; obere Extremitäten frei. 
Beim Gehen wird besonders das rechte Bein zögernd und unter beträcht¬ 
lichen Schmerzen im Oberschenkel aufgesetzt. Zentralnervensystem 
normal. 

Magensaft ergibt normale Werte, Motilität gut. Stuhlgang 4-5 X 
täglich, meist bald nach dem Essen. Nach Probedarmkost dickbreiig, 
schwach sauer, reichlich Bindegewebe und Muskelfasern, Schleimfetzohen 
mit Eiterzellen in mäßigen Mengen; reichlich Fettsäurekristalle; Kohle¬ 
hydratverdauung ungestört; keine Frühgärung, dagegen nach 3X24 
Stunden aashafter Geruch, alkalische Reaktion, massenhaft Sargdeckel. 
Die Behandlung war eine diätetische (Tee, Grütze, Eichelkakao, Mehl¬ 
speise, kleine Mengen gewiegtes gekochtes Fleisch, Brot, frischer Käse, 
feingeschnittene Gemüse, kleine Mengen Butter, allmählich steigende 
Mengen Milch) und eine medikamentöse (Pankreon mit Styracol 3 X 4 1,0), 
außerdem Schm ierseifeneinreibungen. 

Die Besserung der Darmfunktion begann schon 2—3 Wochen nach 
Beginn der Behandlung. 

6 . April. Röntgenaufnahme: Oberes Femurende zeigt nichts Ab¬ 
normes ; keine Coxa vara. Am rechten Femurschaft (s. Fig. 3), der eine 
leichte bogenförmige Verkrümmung nach außen zeigt, erscheint an der 
konkaven Seite die Knochenstruktur gegenüber der konvexen 8eite ge¬ 
trübt und verschleiert. In einer Ausdehnung von 6 cm ist die Corticalis 
ca. 1 x l 2 Handbreit oberhalb des Kniegelenks aufgelockert und verbreitert. 
Die Verbreiterung wird, wie die doppelten Konturen erkennen lassen, 
z. T. vom Periost bewirkt. Die Verbreiterung dehnt sich aber auch 
nach der Markhöhle zu aus, dringt in ziemlich scharfer Abgrenzung etwa 
s / 4 cm in diese vor. An der Außenseite spitzt sich diese Verdickung zu 
und zeigt hier einen 8 mm langen Einriß. Beide Femora sind bei Ver¬ 
gleich mit denen einer Vergleichsperson abnorm dick, der rechte ist 
dicker als der linke und zeigt an der ganzen konkaven Seite geringere 
Dichtigkeit als links. 

Rechses Knie: Epiphysenlinien nur noch an Tibia dureh eine Ver¬ 
dichtungszone zu erkennen. Kein Epiphysenfugenknorpel mehr sichtbar. 
Am Femur eine Anzahl (4) nach unten konvexer konzentrischer Ver¬ 
dichtungslinien sichtbar. Mäßige Auflockerung des ganzen Knochen¬ 
gefüges. CondyluB internus links stark aufgetrieben, ganze Knochen¬ 
struktur gelockert, grobe sehr deutliche Trajektorien, die an der 
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Außenseite entsprechend dem vermehrten Druck dichter sind. Diese 
Verdichtung setzt sich an der Außenseite auf Tibia- und Femurschaft fort* 

Der Stuhl um diese Zeit dickbreiig, 1—2 X pro Tag, noch reich¬ 
lich Fettsäurekristalle und Muskelfasern, mäßig Sargdeckel, kein Schleim; 
Aussehen viel besser, Gewichtszunahme. Schmerzen in beiden Beinen 
geringer. 

2 . Juni. Röntgenuntersuchung: Querriß am rechten Femur ober¬ 
flächlich geheilt, in der Tiefe noch zu erkennen. Die Spitze der Ver¬ 
dichtung hat sich abgerundet und ist flacher geworden (s. Fig. 4). 

19. Juli. Stuhl gebunden, 1-2X täglich, mikroskopisch normal, 
Leib nicht aufgetrieben; geht ohne Beschwerden über 1 Stunde. 

Am 10. April 1907 ist von der früheren Knochenauftreibung nur 
mehr eine ganz flache beetartige Erhebung zu sehen. Stuhl normal; 
völliges Wohlbefinden. 

III. Fall. Herr F. Sch. aus B., 73 Jahre. 

Vater starb an Lungentuberkulose, desgleichen zwei Geschwister. 
Lernte zur richtigen Zeit gehen, verlernte es aber infolge von Durch¬ 
fallen mit 3 Jahren wieder (Rachitis!); letztere durch ärztliche Be¬ 
handlung geheilt, dann kehrte Gehvermögen zurück. Vom 6. Jahre bis 
zur Prima ganz gut, wahrscheinlich ohne Durchfälle; mit 19 Jahren in 
Lyon wochenlang andauernde Durchfälle; 1855—58 in Amerika; auch 
dort häufig durchfällige Stuhlentleerungen von grauer Farbe; während 
Militärzeit körperlich kräftig, gewandter Turner, ohne Durchfalle. 1860 
wieder langdauernde Durchfälle; Opiumbehandlung, später auf Rat 
von Prof. Riegel 4 oder 5X Aufenthalt in Karlsbad. 1889 Peri¬ 
tonitis mit Darmlähmung; 4 Monate lang Bettruhe, sehr langsame Er¬ 
holung. In den Jahren vorher und nachher immer Btarke Durchfälle, 
lebte fast nur von Reis, Gries, Maccaroni und Brot; magerte stark ab. 
1890 bemerkte Patient zum ersten Male, als er einem Pferdebahn wagen 
nachlief, eine Schwäche im linken Unterschenkel: es versagte ihm 1 
mit einem Male die Kraft des Beines. Diese Ejscheinung wiederholte 
sich in der Folgezeit öfters, zugleich stellten sich zunehmende Schmerzen 
im linken Unterschenkel beim Gehen, später auch in der Ruhe ein; 
Unterschenkel wurde stark druckschmerzhaft; dazu gesellte sich all¬ 
mählich zunehmende Krümmung des Unterschenkels. Dann setzten all¬ 
mählich zunehmende Schmerzen und Schwächegefühl im rechten Ober¬ 
schenkel ein. 1893 Bruch des rechten Oberschenkels handbreit oberhalb 
des Knies nach leichtem Trauma; Extensionsbehandlung mit gutem Erfolg; 
aber es blieb Schwäche und Schmerzhaftigkeit im Beine zurück, zugleich 
bildete sich eine starke Verkrümmung desselben aus. Die Durchfälle 
dauerten unverändert an, meist 3—4 X P« d., bald nach dem Essen, 
meist von äußerst aashaftem Gerüche. In den folgenden Jahren Schmerzen 
und Schwächegefühl in beiden Armen und allmähliche Dickenzunabme 
der unteren Vorderarmenden. 

Während eints Aufenthaltes in Engelberg 1903 sehr starke Ver¬ 
schlimmerung der Durchfälle: heftigste Schmerzen in Armen nud Beinen; 
der Zustand war so traurig, daß Patient immer getragen werden mußte. 
Dann allmähliche Besserung. Seit 5 Jahren keine nennenswerten Schmerzen 
mehr; angeblich schwanden dieselben nach heißen Umschlägen um Arm 
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und Bein. Auch jetzt bestehen noch die Dannstörungen; jede Aufregung, 
jede Unregelmäßigkeit der Lebensweise macht Durchfall. Nimmt regel¬ 
mäßig Tannalbin. 

Befund. Mai 1908. Mager, rechts hinten oben und rechts vorn 
-oben verkürzt, leise bronchial, Bronchophonie der Flüsterstimme, Herz, 
Leber, Nieren o. B. Abdomen stark aufgetrieben, etwas empfindlich. 
•Schädel normal, keine Deformität der Wirbelsäule, Brustkasten faßtörmig, 
Hippen stark gekrümmt, Trichterbrust, Hippenknorpel springen stark vor; 
Symphyse nicht vorspringend, Kreuz- und Steißbein normal. Rechter 
Oberschenkel sehr stark säbelscheidenförmig nach außen gebogen, auf 
Druck mäßig empfindlich, Gelenke frei, rechter Unterschenkel und Füße 
frei, liuker Oberschenkel frei, linker Unterschenkel zeigt sehr starke 
bogenförmige Verkrümmung nach vorn, auf Druck mäßig schmerzhaft. 
Streckmuskulatur des rechten Oberschenkels sehr schwach entwickelt, 
fatellarrefleze leicht gesteigert, Sensibilität normal; isolierte Lähmungen 
nicht vorhanden, doch kann sich Patient wegen der Schwäche in den 
Beinen nur mühsam in einem Laufstuhl bewegen. 

Am rechten, geringer am linken Vorderarm sind die distalen Enden 
etark verdickt; soweit Bich palpatorisch feststellen läßt, greift diese Ver¬ 
dickung auch auf die unteren Diapbysenenden über. Druck auf diese 
Stelle schmerzhaft. Leichte Trommelscblägelfinger. 

Urin ziemlich hell, Spur Albumen, Rosenbach -|-, Indikan nach Bouma 
mindestens 40, Zucker 0, mikroskopisch spärliche Leukocyten, vereinzelte 
hyaline Zylinder. 

Stuhlgang nach 3 tägiger Probedarmkost kopiös, breiig, faulig 
riechend, schmutzig grau-braun, mäßig kleine Schleimfetzen, schwach 
alkalisch, mikroskopisch reichlich unverdaute Muskelfasern, z. T. mit er¬ 
haltener Querstreifung, mäßig Neutralfetttropfen, massenhaft Fettsäuren 
mit Jod 0; nur wenig Sargdeckel; keine Frübgärung, nach 40 Stunden 
«tark alkalisch, aashaft riechend, massenhaft Sargdeckel. 

Zur röntgenologischen Beurteilung des Falles stellte mir Patient 
Abzüge einer am 2. Oktober 1903 von dem verstorbenen Kollegen Herrn 
Geb.-Rat Pagenstecher-Elberfeld vorgenommenen Röntgenaufnahme 
zur Verfügung, die leider im Laufe der Jahre stark gelitten hatten. 

Bei der Analyse derselben unterstützte mich in freundlicher Weise 
Herr Kollege Dr. Kruckenberg-Elberfeld. 

Rechte Hand (s. Fig. 5): Radiusepiphyse, geringer Ulnaepiphyse auf¬ 
fallend breit; diese Verbreiterung betrifft auch die unteren Diaphysen- 
-enden. Processus styloideus ulnae abnorm lang und dick. 

Rechter Vorderarm: Auflockerung und starke Verbreiterung des 
Radius an der der Ulna zugekehrten Seite. Die Krümmung der Knochen 
steht an der Grenze des Normalen (s. Fig. 6). 

Rechter Oberschenkel: Bedeutend verdickt, vollständige Aufhebung 
der Grenze zwischen Corticalis und Spongiosa; teilweise wellenförmige 
Konturen; gänzliche Aufhebung der normalen inneren Struktur; im 
unteren Femurende deutliche Höhlenbildung (s. Fig. 7). 

Rechter Unterschenkel deutlich großzügige marmorierte Verdichtungs¬ 
streifen und Beginn größerer Einschmelzungsprozesse (s. Fig. 8). 

Linke Tibia: Starke Verbiegung, auf deren Höbe ein sich in zwei 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 32 
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Schenkel teilender querer Einriß, gegenüber ein Stützteil. Das Gewebe 
des Knochens vollständig gelockert, die Corticalis zerstört; es findet sich 
ein unregelmäßig zerknittertes Gewebe mit starker Einschmelzung der 
Knochensubstanz. 

Fibula, soweit zu erkennen, normal. 

IV. Fall. Frau M. aus 8p., 29 Jahre alt. 

Vater starb an Phthise, Mutter und Geschwister gesund. Gesund 
bis vor 5 Jahren. Seit dieser Zeit andauernd Durchfalle, meist 3—4 mal,, 
zuweilen bis zu 20mal in 24 Stunden von hellgelber Beschaffenheit- 
dabei Schmerzen und Kollern im Leib; zuweilen mäßige Tenesmen. Starker 
Kräfte- und Gewichtsverlust. Diät nur von geringem Einfluß. Vorüber¬ 
gehend Nachtschweiße. 

Patientin war mehrere Male vorübergehend im Krankenhause; eine 
längere diätetische Behandlung ließ sich bei der Unvernunft der Patientin,, 
die mehrere Male das Kraukenhaus heimlich verließ, nicht durchführen. 

Aus der Krankengeschichte gebe ich nur den charakteristischen und 
immer wiederkehrenden Befund vom 4. April 1905: Stuhlgang ganz, 
wässerig, farblos, stark alkalisch, widerlich faulig riechend. In demselben 
schwimmen schon makroskopisch sichtbare Fleischreste; massenhaft un¬ 
verdautes Fett, massenhaft Sargdeckelkristalle. 

Sublimatprobe ergibt ßotfärbung. 

Magenmotilität intakt, Subacidität (HCl = 12), Milchsäure feht. 
Abdomen aufgetrieben, unaufhörliche kollernde Bewegungen sicht- und 
fühlbar. Organe der Brusthöhle ohne Anomalie. 

Pectus carinatem; Auftreibung der Rippenknorpel; sonst keine 
Residuen überstandener Rachitis. 

In den letzten Lebensmonaten machte uns Patientin auf eine zu¬ 
nehmende Auftreibung der Augenbrauengegend und der Stirn oberhalb 
derselben beiderseits aufmerksam, die mit erheblichen Druck- und spontaner 
Schmerzhaftigkeit einherging. 

Die Röntgenplatte (s. Fig. 9) ergab, daß dieselbe auf einer starken 
Erweiterung des Sinus frontalis mit einer Knochenhypertrophie der vor¬ 
deren Wand beruhte. Im übrigen sind Verdickungen der Schädelknochen 
nicht zu konstatieren; auffallend ist nur die Größe der Oberkieferhöhle; 
die Schädelbasis präsentiert sich auf der Platte außerordentlich klar, 
besonders die Sella turcica; Veränderungen derselben und ihrer knöchernen 
Umgebung sind nicht vorhanden. Hände und Füße sind in Skelett und 
Weichteilen völlig normal. 

Patientin kam kurz vor dem Tode wiederum zur Aufnahme ins 
Krankenhaus im Zustand äußerster Schwäche mit unstillbaren Diar¬ 
rhöen und häufigem Erbrechen. 

Aus dem Sektionsprotokoll hebe ich hervor: 

Magen dünnwandig, schiefrig gefärbt, Schleimhaut nicht erhalten. 
Leber ziemlich groß, grau-gelb, fettreich, Milz entsprechend groß, weich 
und blutreich. Schleimhaut des Dünndarmes schiefrig verfärbt, gerötet, 
an einzelnen Stellen Schwellung und Rötung der Plaques: die Verände¬ 
rungen nehmen nach unten an Ausdehnung zu. Dickdarm zeigt Atro¬ 
phie und bindegewebige Umwandlung der Schleimhaut. 
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Die Mesenterialdriieen vergrößert und teilweise mit weiß-gelben 
konflnierenden Tuberkelknötchen durcbgesetst. 

Leider wurde die Sektion, die während meines Urlaubes stattfand, 
nicht auf Schädel und Gehirn ausgedehnt. Ich glaube indessen das 
Vorhandensein einer Hypophysiserkrankung ausschließen zu dürfen. 

Zur Betrachtung dieser vier Fälle gehe ich von dem ihnen ge¬ 
meinsamen Symptome der Durchfalle aus. Dieselben begannen in 
einem Falle in frühester Kindheit, bzw. im 3. und 5., im letzten 
Falle im 24. Lebensjahre, um ihre Träger nun in wechselnder 
Stärke mit kürzeren oder längeren Unterbrechungen jahre- und 
jahrzehntelang zu begleiten. Der Charakter der Stuhlentleerungen 
war bei allen Fällen im großen ganzen derselbe: Den Grundzug 
bildeten Störungen der Fettaufsaugung und hochgradige Eiweiß¬ 
fäulnis. Es dürfte sich in allen Fällen um eine Affektion des 
Dünn- und oberen Dickdarmes gehandelt haben. Im Falle I 
war die sehr schwache Gallenfarbstoffreaktion des Stuhlganges 
mittels der Sublimatprobe trotz Fehlen von Gelbsucht auffallend. 
Sichere Anzeichen für eine Beteiligung der Bauchspeicheldrüse 
fehlten. In allen Fällen waren Verdachtsmomente für Tuberkulose 
vorhanden. Die Patienten II, III und IV zeigten starke hereditäre 
Belastung; II und III zeigten selbst ältere stationäre Spitzenver¬ 
änderungen; eine Schwester der ersten Patientin starb an Bauch¬ 
felltuberkulose. Pat. selbst erkrankte später an exsudativer Pleuritis 
und zeigte leichte Spitzenveränderungen. Der Gedanke an eine tuber¬ 
kulöse Erkrankung des Darmes oder seiner Adnexe (Mesenterialdrüsen) 
drängte sich deshalb in allen Fällen auf und fand auch im vierten 
Falle autoptische Bestätigung, muß aber für die zwei ersten Fälle 
angesichts des schnellen Erfolges der Behandlung abgelehnt werden. 

Die Erörterung, ob und welche Beziehungen zwischen Darm¬ 
störungen und Skeletterkrankungen bestanden haben, kann sich 
hier auf die unzweifelhafte Tatsache berufen, daß die erfolgreiche 
Behandlung der Darmerkrankung in zwei Fällen die Progredienz 
der Knochenerkrankung zum Stillstand gebracht und die noch 
rückbildungsfähigen Veränderungen in relativ kurzer Zeit beseitigt 
hat. Ich glaube, mich keiner ungebührlichen Überschätzung der 
Diagnose ex juvantibus schuldig zu machen, wenn ich die ätio¬ 
logische Bedeutung der Darmerkrankung für die Skeletterkrankung 
als dadurch bewiesen erachte. 

Die Störung der Verdauung und Aufsaugung betrafen aus¬ 
schließlich Fett und Eiweiß. Allgeineinstörungen infolge schlechter 
Fettausnutzung sind uns, abgesehen von der Verminderung des 
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Ernährungszustandes, nicht bekannt und nach unseren derzeitigen 
Anschauungen nicht zu erwarten. Unter aller vorsichtigen Reserve, 
die diese schwierige und viel umstrittene Frage erheischt, gebe 
ich deshalb der Vermutung Raum, daß hier vielleicht an eine 
toxische Einwirkung der Produkte der bakteriellen Eiweißzersetzung 
zu denken sei, da es nicht wohl angängig ist, den anatomischen 
Prozeß im Darm' an sich, welcher Art er nun auch gewesen sein 
mag, verantwortlich zu machen. Mein Bestreben ging deshalb da¬ 
hin, die Eiweißfäulnis nach Möglichkeit herabzusetzen, zu welchem 
Zwecke sich schließlich im ersten Falle die langdauernde völlige 
Ausschaltung von Fleisch aus der Ernährung als notwendig erwies. 
Und es war allerdings auffällig, wie mit dem Verschwinden der 
Zeichen der Eiweißzersetzung eine schnelle Besserung der Knochen¬ 
erkrankung einsetzte, während die Störungen der Fettaufsaugung 
weit in die Rekonvalescenz hinein andauerten. Ich lege auch 
Wert auf die ganz bestimmte Angabe der ersten Patientin, daß 
Wiederaufnahme der Fleischnahrung 1 Jahr nach Beginn der Be¬ 
handlung, als längst die Schmerzen aus Arm und Bein geschwunden 
und die Gebranchsfähigkeit derselben wieder eine normale geworden 
war, von einem schnellen Wiederauftreten der Schmerzen in den 
Extremitäten gefolgt war. Leider hatte ich keine Gelegenheit zu 
einer Untersuchung weder des Stuhlganges, an dem der Patientin 
selbst keine Veränderung auffiel, noch der Patientin selbst, da ich 
erst später von dem Vorkommnis erfuhr; ich habe aber keine Ur¬ 
sache, an der Richtigkeit der Angabe der zuverlässigen Patientin 
zu zweifeln, um so weniger, als die ihr auferlegte Fleischabstinenz 
ihr sehr unbequem gewesen war und der Rückfall sie gemütlich 
stark niedergedrückt hatte. 

Ich gehe nunmehr zu der Frage über, wie die uns hier be¬ 
schäftigenden Bilder von Skeletterkrankungen zu rubrizieren sind. 

Der erste Fall zeigt die typische Auftreibung der Rippen¬ 
knorpel und die typischen Veränderungen der epiphysären Knochen¬ 
entwicklung der Rachitis; diese Diagnose ist deshalb naheliegend; 
allerdings beschränkt sich die Auftreibung von Vorderarm- und 
Unterschenkelknochenenden in unserem Falle nicht auf die Epi¬ 
physengrenzen, ist eine mehr diffuse, greift auch auf die unteren 
Diaphysenenden über; weiterhin sind die betreffenden Teile in 
unserem Falle in einem gewissen Gegensätze zu dem Verhalten 
bei Rachitis auf Druck äußerst schmerzhaft. Fremd ist auch dem 
Bilde der Rachitis die auffällige Längenentwicklung der extremsten 
Teile dieser Knochen (Proc. styloidei und der Spitze der Malleolen); 
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auch das vermehrte Längenwachstum der Finger, die Verdickung 
der Interphalangealgelenkgegend, im gewissen Sinne auch die 
Trommelschlägelfinger — dieselben werden allerdings auch bei 
Rachitis und Osteomalacie in seltenen Fällen konstatiert — würde 
man lieber dem Krankheitsbilde der Osteoarthropathie hypertrophi- 
ante zurechnen wollen. Völlig fremd ist aber dem Bilde der 
Rachitis die Vergrößerung des Unterkiefers, die Größen- und 
Breitenzunahme der Nase, die Verbreiterung der Zunge; das sind 
Erscheinungen, die uns aus dem Bilde der akromegalischen Knochen- 
und Weichteils Veränderung geläufig sind. Es ist also m. E. unmög¬ 
lich, unseren Krankheitsfall restlos eines der uns bekannten Knochen¬ 
krankheitsbilder einzufügen. Als rachitisähnlich oder rachitis- 
verwandt wird man unseren Fall unter allen Umständen bezeichnen 
dürfen, dabei aber die auffällige Tatsache des völligen Fehlens irgend¬ 
welcher Verkrümmungen der langen Röhrenknochen ausdrücklich re¬ 
gistrieren müssen. Im Gegensätze zu unseren Fällen fehlen übrigens 
im Bilde der Spätrachitis, wie von mehreren Beobachtern beson¬ 
ders betont wird, die Darmstörungen, die im Bilde der kindlichen 
Rachitis so häufig hervortreten; allerdings ist aus den vorhandenen 
Angaben nicht zu ersehen, ob mehr als eine makroskopische In¬ 
spektion des anscheinend normalen Stuhlganges stattgefunden hat. 

Der zweite Fall zeigt uns die Residuen eines abgelaufenen 
typisch rachitischen Prozesses an Femur und Tibia, der mit dem 
Beginne der zweiten Knochenwachstumsperiode eingesetzt hat und 
zum Stillstände gekommen ist. Die im Anfänge des 4. Lebens¬ 
dezenniums neuauftretenden Veränderungen wird man nicht ohne 
triftigen Grund von den früheren abtrennen dürfen. Es zeigt sich 
eine starke Druck- und Belastungsschmerzhaftigkeit der Ober¬ 
schenkelknochen wie bei Rachitis; wir finden im Röntgenbilde 
zirkumskripte Verdickung und Auflockerung der Corticalis, die tief 
in die Markhöhle eindringt, eine Auftreibung und Abhebung des 
Periostes, die an Bilder der Barlow’schen Krankheit erinnern; 
gruppiert sind diesb Veränderungen um eine tief in die Spongiosa 
eindringende Infraktion. Ein Trauma hat nicht stattgehabt. Ich 
glaube, daß man diese Kombination von Erweichung mit Infraktion 
und Hyperplasie nicht wohl anders denn als rachitisch oder rachitis¬ 
ähnlich bezeichnen darf. 

Der dritte Fall imponiert klinisch zunächst trotz Fehlens der 
Rumpfveränderungen als Osteomalacie. Ein Blick auf das Röntgen¬ 
bild überzeugt aber, daß davon keine Rede sein kann. Die all¬ 
gemeine Dickenzunahme der befallenen Knochen, die diffusen oder 
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streifenförmigen hyperplastischen Prozesse des Knochens, daneben 
die starken Einschmelzungsprozesse, die völlige Vernichtang der 
inneren Knochenstruktur, die Verwischung der Grenze zwischen 
Corticalis und Spongiosa mit fast völligem Aufgehen ersterer in 
einem unregelmäßig lamellös-faserigen Gewebe charakterisieren 
diese Erkrankung mit Sicherheit als zu dem Bilde der Paget’schen 
deformierenden Ostitis gehörig. Allerdings sind bei der Paget’schen 
Krankheit Spontanfrakturen und Infraktionen ungewöhnlich, kommen 
aber doch vor. Eine Annäherung an die deformierende osteo¬ 
plastische Form von v. Recklinghausen wird durch das Vor¬ 
handensein einer großen Knocbencyste im unteren Femurende 
jhergestellt. Diese beiden Krankheitsprozesse sind wohl nicht mehr 
ganz auseinanderzuhalten. Fremd dem Bilde der Paget’schen 
Krankheit ist die stark hervortretende Hyperplasie der distalen 
Knochenenden von Ulna und Radius in unserem Falle. Diese Auf¬ 
treibung und ihre Ausbreitung auf die unteren Diaphysenenden 
ohne Beteiligung der Struktur, die Verlängerung und Verdickung 
der äußersten Teile (Proc. styloidei) entspricht durchaus derjenigen, 
die wir in Fall I nach Schluß der Epiphysenfugen als persistierende 
Knochenveränderung nach Heilung der Krankheit sehen. Ich habe 
den Eindruck, daß diese Hyperplasie der alleräußerste Teil in 
Länge und Breite gerade ein Spezimen von Knochenverändernngen 
ist, die einer endogenen Toxikose ihre Entstehung verdanken. 

Der vierte Fall endlich zeigt nur ein einziges isoliertes 
Knochensymptom, das dem Bilde der akromegalischen Knochenver¬ 
änderung angehört. Allerdings ist dieser Fall insoweit nicht ein 
ganz zweifelsfreier, als autoptisch nicht das Fehlen einer Hypo¬ 
physiserkrankung nachgewiesen ist. Aber es fehlten jegliche 
klinische cerebralen Erscheinungen; das Knochenbild der Sella 
turcica war sicher normal. Ein Tumor war wohl auszuschließen. 
Nichtneoplastische Veränderung der Drüse (Hypertrophie, Atrophie 
u. a.) würde bei unserer völligen Unkenntnis über die Art der Be¬ 
ziehung zwischen Veränderungen der Hypophysis und akromegalischen 
Knochenveränderungen für die uns beschäftigende Frage bedeutungs¬ 
los sein. Zudem steht das Vorkommen ausgesprochener akro- 
megalischer Knochen Veränderungen in Verbindung mit langdauernden 
schweren Darmstörungen unter Umständen, die letztere als Ursache 
der ersteren ansprechen lassen, nicht vereinzelt da; in der 
französischen und englischen Literatur finden sich unter der Flagge 
„Akromegalie und Leberinsufficienz und fötiden Diarrhöen“ ein¬ 
schlägige Fälle z. T. mit autoptisch nachgewiesener Intaktheit der 
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Glandulapituitaria(Klippel et Vigouroux, Fournier, Taylor 
n. a.). Ich glaube auch meinen Fall ohne Bedenken hier zu rechnen 
zu dürfen. 

Ein reines und unzweideutiges Knochenkrankheitsbild haben 
wir also nur in unserem vierten und wohl auch im zweiten Falle, 
während uns die beiden anderen Fälle eine Mischung der Be¬ 
standteile von zwei oder gar drei Krankheitstypen zeigen. Sollen 
wir nun hier an eine wirkliche und echte Kombination denken? 
Wollten wir uns zu dieser Auffassung bekennen, so müßten wir 
auf eine Einheitlichkeit unseres Krankheitsbildes verzichten, aber 
ich glaube, daß schon die Berücksichtigung der unzweifelhaft ein¬ 
heitlichen Ätiologie dies verbietet. Auch würde diese Auffassung 
zur Voraussetzung haben, daß die in Betracht zu ziehenden Krank¬ 
heitsformen (Rachitis bzw. Osteomalacie, Akromegalie, Osteoarthro- 
pathia hypertrophica und deformierende Ostitis) selbst zweifellosen 
festumschlossenen pathogenetischen und symptomatologischen Krank¬ 
heitseinheiten entsprächen. Es deuten aber manche Zeichen 
•darauf hin, daß dies in dem bisher angenommenen Umfange wohl 
nicht der Fall ist. Daß die Osteoarthropathie hypertrophiante kein 
selbständiges Krankheitsbild, sondern nur ein sekundärer Syptomen- 
komplex, darüber besteht keine Meinungsverschiedenheit. Zwischen 
ihr und der Rachitis existieren m. E. gewisse äußere und innere 
Berührungspunkte. Trommelschlägelfinger z. B. werden bei beiden 
beobachtet. Die Art und Form der Veränderung an den distalen 
Vorderarmenden bei Osteoarthropathie und bei einer abgelaufenen 
Rachitis ist fast genau dieselbe. Wie im Bilde der Pierre Marie¬ 
schen Krankheit, so treten auch im klinischen Bilde der Rachitis 
fotide Prozesse des Darmkanals so häufig und nicht selten so 
beherrschend in den "Vordergrund der Erscheinungen, daß der 
unbefangene Beobachter für manche dieser Fälle einen Zusammen¬ 
hang zwischen Darmerkrankung und Knochenstörung wie zwischen 
Ursache und Wirkung zuzulassen nicht umhin kann. 

Ich finde, daß wie die Osteoarthropathie so auch manche Fälle 
von Rachitis den Stempel einer endogenen Intoxikation deutlich 
auf der Stirn tragen. Für die Rachitis und die Osteomalacie wird 
in letzter Zeit wieder eine nahe Verwandtschaft postuliert, ja von 
sehr beachtenswerter Seite (Pommer, Loos er) die Identität 
beider Krankheitstypen behauptet, und es scheint mir, daß nicht 
wegzuleugnende pathologisch-anatomische und klinische Tatsachen 
zugunsten dieser unitarischen Auffassung in die Wagschale fallen. 

Innere intime Beziehungen bestehen auch zwischen Osteo- 
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arthropathie und Akromegalie und ich glaube, daß die scharfen 
Grenzlinien, die Pierre Marie zwischen beiden gezogen, sich 
nicht mit allen klinischen und pathologisch-anatomischen Tatsachen 
in Einklang bringen lassen. Die Abgrenzung beider ist nicht in 
allen Fällen möglich, es kommen Übergangställe und Kombinationen 
vor; beide können sich auf dem Boden derselben ätiologischen 
Schädlichkeit entwickeln. Ich erinnere an die Fälle von sekundärer 
Ostitis hyperplastica bei chronischem Icterus (Obermayer, 
Beuthenmüller) und an die Fälle von akromegalischer 
Knochenveränderung bei chronischem Icterns nnd biliärer Cirrhose 
der französischen und englischen Forscher. 

Und was endlich die Paget’sche und die mit ihr nahe ver¬ 
wandte Recklinghausen’sche Knochenerkrankung anlangt, so wissen 
wir zwar über ihre Ursache so gut wie nichts; daß dieselbe indessen 
nicht als ein rein lokales Leiden, sondern als Ausdruck einer 
konstitutionellen Störung, als Folge einer allgemein wirkenden 
Noxe imponiert, das zeigt sich in dem vielfachen Suchen nach ihrer 
Ätiologie. Daß man dabei an Störungen der Funktionen von Drüsen 
mit innerer Sekretion gedacht hat, ist ein Ausdruck der instinktiven 
Empfindung, daß man hier den lokalen Äußerungen eines konstitu¬ 
tionellen chemischen Intoxikationsprozesses gegenübersteht Ich 
glaube also, daß manche Momente uns dazu auffordern, die uns be¬ 
schäftigenden Knochenkrankheiten nicht so sehr, wie bisher üblich, 
unter dem Gesichtspunkte einer strengen differentialdiagnostischen 
Isolierung zu betrachten, als vielmehr die einenden Momente, die ver¬ 
wandtschaftlichen Beziehungen schärfer als bisher ins Auge zu fassen. 

Ich glaube also, daß in den beiden uns interessierenden Fällen 
nicht Kombinationen zweier oder mehrerer selbständiger Krankheits¬ 
formen vorliegen, sondern Übergangs-, Mischformen. 

Ich resümiere meine Ausführungen über meine Krankheits¬ 
fälle dahin: 

Es handelt sich um vier Fälle jahrelang dauernder schwerer 
Darmstörungen mit fötiden Diarrhöen. Die vier Fälle zeigen 
schwere progrediente Vegetationsstörungen der Knochen, die teils 
in Störungen der epiphysären Knochenentwicklung, teils in hyper¬ 
plastischen Prozessen, teils -in Erweichungs- und Einschmelzungs¬ 
erscheinungen sich äußern. In zwei Fällen sind die schweren 
Knochenveränderungen mit Sicherheit auf die Darmerkrankung 
ursächlich zurückzuführen und durch Heilung letzterer beseitigt; 
für die zwei Testierenden Fälle ist derselbe ursächliche Zusammen¬ 
hang mit hoher Wahrscheinlichkeit anzunehmen. 
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Über Haemoptysis parasitaria. 

Von 

Dr. L. Abend, Wiesbaden. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Unter den vielerlei Erkrankungen, in deren Verlauf es zu 
Lungenblutungen kommen kann, gehören — abgesehen von der 
Tuberkulose — die durch Parasiten verursachten entschieden zu 
den selteneren und deshalb interessanteren. Von den pflanzlichen 
Parasiten kommen außer den Bakterien der Strahlenpilz bei der 
Actinomycose und der Aspergillus bei der Aspergillosis pulmonum, 
und von den tierischen Parasiten das Distomum hepaticum und das 
Distoma pulmonale besonders in Betracht. 

Die Parasiten gelangen auf den verschiedensten Wegen in den 
menschlichen Körper, auf aerogenem, gastrointestinalem Wege, und 
selbst durch die unverletzte äußere Haut, wie Looss es für die 
Larven des Anchylostomum duodenale z. B. nachgewiesen hat und 
wie es beim Distomum haematobium beim Baden vorkommt, und 
siedeln sich an irgendeiner Stelle an. Sie können von ihrem An« 
siedlungsorte auf benachbartes Gewebe übergehen oder in den 
Blut- und Lymphstrom gelangt, zu den entferntesten Organen ge¬ 
führt werden. Jedes Organ sucht sich des Eindringlings zu er¬ 
wehren, ihn auf natürlichem Wege, sei es die Lunge durch Husten, 
der Magen durch Erbrechen, der Darm durch Diarrhöe, heraus¬ 
zuschaffen, oder, wo dieses nicht möglich, ihn auf entzündlichem 
Wege durch Bindegewebswucherung, Eiterungs- und Verkalkungs¬ 
prozesse unschädlich zu machen, wie wir sie öfters bei den tieri¬ 
schen Parasiten finden. 

Seltener jedoch führen diese Parasiten zu Häftioptoe. So ver¬ 
ursacht dieselbe das über ganz Europa verbreitete Distomum 
hepaticum, ausnahmsweise gelangen auch Blasen der Taenia echino- 
coccus, die Filaria sanguinis in die Lunge, die Trichina spiralis 
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ist in blutigen Lungenherden nur bei Tieren von Askanazy ge¬ 
funden, beim Menschen ist dieser Befund noch nicht sicher er¬ 
wiesen. 

Am häufigsten bewirkt Hämoptoe der dem Leberegel nahe ver¬ 
wandte nur kleinere Lungenegel, der in Europa nur bei einge¬ 
schleppten Fällen zur Beobachtung kommen dürfte, aber bei den 
Einwohnern gewisser Provinzen und Gebirgsgegenden Japans stark 
verbreitet ist, sowie auch in China, Korea und Nordamerika kon¬ 
statiert wurde und zwar nicht nur bei den Menschen, sondern auch 
bei den Haustieren dieser Länder. 

Über die Entwicklungsweise dieses Parasiten und die Art der 
Infektion damit, ist meines Wissens nichts Sicheres bekannt. Der 
Embryo, der allseitig bewimpert und mit einem zapfenartigen Fort¬ 
satz versehen ist, entwickelt sich im Wasser aus dem Ei, und en- 
cystiert sich daselbst. Mit Essen und Trinken kommt er nun 
wahrscheinlich in dieser Form in den Magen, wird dort frei, und 
gelangt nun durch den Ösophagus in die Trachea und die feineren 
Bronchien, oder er perforiert, wie Katsnrado annimmt, die Darm¬ 
wand und das Mesenterium und findet durch die Lymphspalten 
direkt seinen Weg nach der Lunge. Er bildet bei seinem Wachs¬ 
tum kleine bis haselnußgroße Cysten, deren Wandungen aus klein¬ 
zellig infiltriertem Bindegewebe bestehend, durch feine, siebartig« 
Öffnungen mit dem Lnmen der Bronchien kommunizieren. Durch 
Hustenstöße kommt es zur Entleerung von schmutzig braunroten 
Sputas, die den Patienten im allgemeinen in seinem Beruf wenig 
genieren, da er keine besonderen Schmerzen und Atemnot emp¬ 
findet, sein Aussehen und Gewicht unverändert bleibt und er nnr 
bei stark auftretenden Blutungen, pleuritischen und perikarditischen 
Erscheinungen — der Sitz der Cysten befindet sich hänfig an der 
Lungenperipherie — den Arzt zu konsultieren pflegt. 

Aus ersterer Veranlassung und aus Furcht vor Tuberkulose 
kam Patient am 9. Dezember 1896 zu mir mit folgender Kranken¬ 
geschichte : 

Herr J. St., 44 Jahre alt aus R., Müller von Beruf, kehrte 
Oktober 1896 aus Amerika, wohin er vor 20 Jahren ausgewandert 
war und wo er hauptsächlich in Mälzereien und bei Eisenbahn¬ 
bauten wie ein Pferd arbeiten mußte, wegen Bluthusten zurück. 

Die Anamnese ergab keinerlei hereditäre Belastung, ln seiner 
Jugend war Patient nie krank und auch nicht luetisch gewesen. 
In Texas litt er vor 14 Jahren an einem malariaähnlichen Fieber 
mit grasgrünem Erbrechen 6 Monate lang, und seit 10 Jahren an 
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-Bluthusten, angeblich infolge der starken Anstrengungen und Ent¬ 
behrungen, des Kampierens im Freien, und besonders des kalten 
Trinkens von Wasser aus dortigen Flüssen und Pfützen, ln solchen 
oft sehr schmutzigen Wässern hätten die Köche (meistens Chinesen) 
die im Freien gesammelten Gemüse gekocht und hätte das Wasser 
oft wie rote Tinte abgesehen. Von amerikanischen Ärzten sei 
er bald als lungenkrank, bald als herzleidend angesehen und darauf¬ 
hin behandelt worden ohne den geringsten Erfolg, weshalb er sich, 
da er immer mehr heruntergekommen sei, zur Heimreise entschloß. 
Jeden Morgen spucke er Blut sofort beim Erwachen, tagsüber 
fast nie, und käme der Auswurf ganz leicht ohne die geringste 
Anstrengung durch einige Hustenstöße heraus; er empfinde keine 
Atemnot und keine Schmerzen auf der Brust und spüre nur hier 
und da Druck und Spannung in den linken unteren Kippen, fühle 
dort auch ein eigentümliches Krabbeln und Kribbeln, und sich 
öfters wie aufgeblasen. Frösteln und Fieber habe er nicht dabei, 
nur manchmal Schwindel und Flimmern vor den Augen, daß er 
nichts mehr sehen und unterscheiden könne. 

Der Auswurf selbst sehe schmutzig rot, dann wieder braun, 
schwarz oder gelblich aus, sei oft mit Schaum und Eiter gemischt 
und käme auch in Form bläulich-roter „Schlappen“ und kleiner, 
rund geformter, wie Leber aussehender Stückchen aus dem Munde, 
und sei von süßlichem Geschmack. 

Appetit normal, Speisen bis auf süße und fette Sachen, die 
ihm etwas Druck und Völle verursachen, werden gut vertragen; 
Magenschmerzen werden öfters beim Fahren, Bücken und Heben 
in der linken Seite und unter dem Rippenbogen empfunden. 

Patient, früher Potator und starker Raucher, lebte in den 
letzten Jahren sehr mäßig. Im Stuhle, der jetzt regelmäßig, früher 
jtber öfters pechschwarz gewesen, so daß die Ärzte an Magen¬ 
geschwür glaubten, hat Patient dieses Jahr hie und da Schleim 
bemerkt, d. h. 3—4 cm lange, bleistiftdicke von Schleim umhüllte 
Massen, in denen kleine, stecknadelkopfgroße schwarze Pünktchen 
sichtbar gewesen wären, seit einigen Monaten aber könne er davon 
nichts mehr entdecken. 

1887 hatte Patient Gelbsucht, die sich öfters bis zum Jahre 1895 
wiederholte, aber stets ohne Krämpfe, Schmerzen und Fieber auf¬ 
trat; er kann sich nicht erinnern, unter seinen Kameraden, mit 
denen er 12 Jahre in Colorado und St. Louis zusammen arbeitete 
und die sich immer über seinen Bluthusten usw. aufgehalten 
und denselben der dünneren Luft im Hochgebirge von Colorado 
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zugeschoben hätten, ähnliche Zustände bemerkt zu haben; der 
spätere Aufenthalt in der Ebene habe an dem Husten nichts 
geändert. 

Gewichtsabnahme keine. 

Status praesens: Großer, schlanker, kräftig gebauter Mann 
mit leichtem Tremor der Hände. Lungengrenzen normal, gut 
verschieblich, nirgends Dämpfung oder Kassein zu hören. 

Herzgrenzen nicht verbreitert, Herztöne rein. 

Leber und Milz nicht palpabel, bei Druck nicht schmerzhaft. 

Magen nicht erweitert, bei Palpation überall gleichmäßig 
druckempfindlich, nirgends ein zirkumskripter Schmerzpunkt zu 
konstatieren. 

Pupillar- und Patellarreflexe erhalten, nicht gesteigert. 

Urin eiweiß- und zuckerfrei. 

Diagnose: Haemoptoe causa? Früher Meläna, sekundäre 
Dyspepsie mit Superacidität? 

Ordination: Aufnahmein die Klinik zur genauen Beobachtung 
wegen Sputum-, Stuhl- und Magenuntersuchung. 

Patient reiste ab und trat erst Ende Dezember in die Klinik 
ein. Inzwischen hatte sich in seinem Zustand nichts geändert. 
Der Magen war bei Druck nicht sehr empfindlich und so entschloß 
ich mich zur Ausspülung. Die Leube’sche Probemahlzeit war nach 
7 Stunden glatt verdaut, das Spülwasser ganz klar, das Ewald’sche 
Probefrühstück ergab eine Gesamtacidität von 65 = 0,237 °/ 0 freie 
HCl 40 = 0,146 7 0 , gebundene HCl 0,091 % = 25, Milchsäureprobe 
negativ, Biuretprobe positiv, Blut in demselben weder chemisch 
noch mikroskopisch nachweisbar, die Verhältnisse des Magens 
somit normal. 

Während des zehntägigen Aufenthaltes wurde der Stuhl öfters 
auf But und Wurmeier untersucht, Erfolg stets negativ; die Rectal¬ 
temperatur betrug morgens 36,6—36,9, abends 37,2—37,4. 

Das Sputum mußte Patient täglich sammeln. Er hustete fast 
immer morgens früh gleich beim Erwachen ein münzenförmiges, 
bräunliches, mit Schleim und Eiter vermischtes, zähes, am Boden 
des Glases klebendes, nicht fötid riechendes Sputum aus, von etwa 
10 Pfennig- bis Talergröße, und schwankte die innerhalb 24 Stunden 
hervorgebrachte Menge zwischen 30— 50 ccm. Die oben erwähnten 
großen „Schlappen“ kamen nie zum Vorschein. Es erfolgten 
gewöhnlich 1 bis 3 kurze Hustenstöße ohne die geringste An¬ 
strengung. Das Sputum wurde öfters auf Tuberkelbazillen aber 
stets mit negativem Erfolg untersucht. Die Herkunft des Blutes 
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blieb mir unklar, zumal die Untersuchungen der Mund-, Nasen- 
und Rachenhöhle ebensowenig einen Anhaltspunkt dafür ergaben, 
wie die Untersuchung der Lunge, des Herzens, der Leber, und der 
mikroskopische Befund des Blutes selbst. 

Eines Tages sah ich in einem sirupähnlichen Sputum kleine, 
kaum sichtbare schwarze Pünktchen und machte deshalb ein Strich¬ 
präparat. Zu meinem Erstaunen fand ich gelbrote, unten etwas 
zugespitzte, oben mehr ovale und mit einem nach unten kaum 
ausgebogenen Deckel versehene Gebilde mit doppelten Konturen, 
die ich sofort als Wurmeier ansprach, und zwar als solche von 
Distomum hepaticum oder von Botriocephalus latus. Bei näherer 
Betrachtung zeigten sich jedoch die Eier des Leberegels viel größer, 
sie enthalten große polygonale Zellen und ist der Bogen des 
Deckels nach oben konvex gerichtet. Die Eier des Grubenkopfes 
erscheinen viel kleiner, das Deckelchen verläuft zwar bei ihnen 
auch mit nach unten gerichteten konvexen Bogen, nur zeigt das 
Ei in der Mitte des oberen Pols öfters ein kleines, bei dem Ei 
des Lungenegels fehlendes Knöpfchen, und besitzt auch nicht die 
schöne gelb-rote Farbe wie dieses. In der von einem gewöhnlichen 
Deckglas bedeckten Fläche konnte man 30—50—80 Eier sehen, 
besonders in den bräunlich-roten zähen, münzenförmigen Massen, 
während in den einfachen schleimigen, weißlichen nur 5—10 Eier 
enthalten waren. In den Eiern selbst sah man bald eine homogene 
gelbrote Masse, in der kleine, punktförmige Gebilde sich befanden, 
oder solche, die wie größere und kleinere Leukocyten aussahen, 
und an der Peripherie zu beiden Seiten des Dekels hier und da 
eine kleine knopfförmige Anschwellung zeigten. 

Ich stellte den Fall in dem damaligen Nassauischen Ärzte¬ 
kränzchen vor, niemand konnte mir den gewünschten Aufschluß, ob 
es sich um um Eier von Distomum pulmonale handele, geben, und 
so unterblieb die Veröffentlichung. 

Professor Leichtenstern, dem ich später gelegentlich eines 
Besuches die Eier zeigte, sprach dieselben auch als Distomeneier 
an, und wollte sogar Embryonen in denselben gesehen haben. Er 
nahm mehrere Präparate mit, leider blieb die Antwort wegen 
seines Ablebens aus. 

Zwischen den Eiern waren bald mehr, bald weniger rote und 
weiße Blutkörperchen gelagert, Charcot’sche Kristalle dagegen 
keine. 

Da sich Patient sehr wohl fühlte und ich mir von einer 
weiteren Behandlung nichts versprach, auch keine vermiciden 
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Mittel gegen den Wurm kannte, und mir von den anderen emp¬ 
fohlenen Medikamenten, wie Ensso Qnassia Sortonin, Inhalationen 
von schwefliger Säure, Terpentinzerstäubungen, keine Wirkung- 
erwartete, entließ ich Herrn St. mit der Weisung, nie auf den 
Boden zu spucken, das Sputum in einem Glasgefäß zu sammeln 
und zu verbrennen, den Auswurf nicht zu verschlucken, die zum 
Essen und Trinken notwendigen Gegenstände gut auszukochen und 
stets allein zu gebrauchen, vor den Mahlzeiten immer die Hände 
zu waschen und vorläufig von der bevorstehenden Verheiratung 
abzusehen, da ich eine Übertragung von Mund zu Mund für 
möglich hielt. 

Vorübergehend sah ich den Patienten einmal vor mehreren 
Jahren auf der Durchreise, wo er mir erzählte, daß es ihm gut 
ginge und er geheiratet habe, und als ich vor 2 Wochen seinen 
jetzigen Aufenthalt erfuhr, bat ich ihn, noch einmal zur Konsul¬ 
tation zu kommen, welcher Bitte er am 26. März 1910 entsprach. 

Der neuen Anamnese zufolge ging Patient von hier Anfang 
Januar 1907 fort, ohne für seinen Husten weitere Schritte zu tun. 
Ende Januar führte ihn sein Weg nach Straßburg, wo er auf Hat 
seines Schwagers Herrn Professor Naunyn konsultierte, der meinen 
Befund bestätigt, aber auch keine weiteren Mittel verschrieben 
hätte (am Schluß meiner Arbeit ersah ich aus einer Notiz bei 
Scheube, daß Professor Naunyn seinerzeit den Fall am 30. Januar 
1897 im Unterelsässischen Verein demonstrierte); sonst habe Patient 
keinen Arzt mehr konsultiert. Im Frühjahr 1897 bekam er Kopf¬ 
rose und vor 5 Jahren kurz hintereinander mehrmals Influenza, 
die ihn 4 Wochen an das Bett fesselte. Diese 8 Jahre hindurch 
habe er stets wie früher Blut gespuckt, bei der Influenza sogar 
stärker. Allmählich sei das Blut immer weniger geworden und 
hörte im Mai 1906 plötzlich mit einem härteren, nicht mehr 
schaumigen Blutauswurf auf; im Frühjahr 1909 hätte er noch 
mehrere Male ein paar Mäuler voll braunes Blut aushusten müssen 
und seitdem nie mehr wieder. Jetzt käme morgens noch etwas 
gelber oder weißer Schleim, tagsüber gar nichts mehr, das Gefühl 
unter den linken kurzen Rippen sei verschwunden, allein er könne 
nicht mehr, im Gegensatz zu früher, so gut auf der linken Seite 
liegen. Atemnot keine, Herzklopfen selten, Schwindel und Flimmern 
nicht mehr, aber oft linksseitiges Kopfweh seit 2 Jahren, Durst 
zeitweise viel, besonders in der Nacht wegen starker Trockenheit 
im Halse und Munde. Von seiten des Magens absolut keine Be¬ 
schwerden. Stuhl jetzt normal. 
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Status praesens: Aussehen viel besser und frische Ge¬ 
sichtsfarbe. Auf der Lunge hört man links seitlich unten im 
8. und 9. Interkostalraum zwischen Mamillar- und Axillarlinie über 
einem eigroßen Bezirk inspiratorisches Knistern und Reiben, das 
nach kräftigen Atemzügen verschwindet, um später wieder zum 
Vorschein zu kommen. Im Urin und Stuhl nichts Pathologisches, 
Patellar- und Papillarreflexe gut erhalten; Sputum den ganzen Tag 
über keines, nur morgens weißlicher Auswurf; mikroskopisch 
Plattenepithelien und Leukocyten. 

Das Sputum des Patienten hatte ich zufällig noch vom Jahre 
1896 in einer 1 °/ 00 Sublimatlösung aufbewahrt. Zu meinem Er¬ 
staunen fand ich das Aussehen der Eier so unverändert wie vor 
14 Jahren. Die nahe dem Deckel liegenden großen runden Keim¬ 
zellen, wie sie in den Lehrbüchern abgebildet sind, sah ich nicht, 
dagegen öfters eine hellere runde Zelle mit zentralem Punkte in 
der Mitte des Eies, und wie ich 2—8 Stunden später die Präparate 
wieder untersuchte, waren die Deckel der Eier fast alle aufge¬ 
sprungen und abgehoben, hingen zum Teil geschrumpft noch mit 
der Peripherie des Eies zusammen oder schwebten frei über der¬ 
selben. Die Eier selbst zeigten oben Sektoren förmige Ausschnitte, 
innerhalb und außerhalb derselben kleinere und größere hellen 
Fettropfen ähnliche Gebilde, die leukocytenartigen runden Proto¬ 
plasmaklümpchen waren aus der Eihülle ausgetreten und lagen 
im Präparat zerstreut umher. 




Die Abbildungen der Lungenegeleier zeigen in den Lehrbüchern 
kein einheitliches Aussehen; auch die Größen- uud Dickenverhält¬ 
nisse stimmen in den Angaben der Autoren nicht überall überein, 
so daß man mit Recht sich die Frage vorlegen muß: sind diese 
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Bilder denn die Produkte ein und desselben Wurmes oder ver¬ 
schiedener zu derselben Gattung gehöriger Würmer? Um jedem 
Zweifel zu begegnen, schickte ich einen Teil der Sputumflüssigkeit 
zur Untersuchung an Herrn Professor Dr. Boveri und bekam in 
dankenswerter und liebenswürdiger Weise von ihm den Bescheid, 
daß er es sowohl nach dem Aussehen wie nach der Größe der in 
dem Sputum enthaltenen Eier für sicher hält, daß dieselben zu dem 
Paragonismus westermani gehören. Auf beigegebener Tafel sind 
die Eier nach einer Zeichnung des Herrn Freitag aus Würzburg 
abgebildet und sind dieselben seiner Messung zufolge 0,1 mm lang 
und 0,05 mm breit. 

Die in mancher Hinsicht interessante Krankengeschichte läßt 
leider noch viele der Aufklärung bedürftige Fragen offen. Zeit 
und Ort der Infektion sind nicht festzustellen, Patient hat an den 
verschiedensten Orten Amerikas gearbeitet, ist seit 14 Jahren in 
seine Heimat zurückgekehrt und trotzdem besteht das Blutspucken 
weiter. Ja, es trat gelegentlich der Influenzaanfälle stärker auf 
und war im Mai 1906 durch einen harten, nicht mehr schaumigen 
Blutauswurf beendet. Man konnte glauben, es sei damit der In¬ 
fektionsherd aus der Lunge verschwunden, allein nach 3jährigem 
Intervalle kehrte im Frühling die Haemoptoe wieder. Es wird 
sich wohl um eine Neuöffnung eines bis dahin mit den Bronchien 
nicht kommunizierenden Distomenherdes gehandelt haben, leider 
stand mir der Auswurf nicht zur Verfügung, so daß ich nicht ent¬ 
scheiden kann, ob wieder Eier darin waren. 

Inwieweit die seinerzeit dem Patienten mitgegebenen pro¬ 
phylaktischen Maßnahme zu Hause befolgt wurden, entzieht sich 
meiner Beurteilung, anscheinend gut. Die nächsten Verwandten 
sollen jetzt noch ängstlich jede Ansteckungsmöglichkeit wegen der 
sie immer noch beherrschenden Tuberkulosefurcht meiden, der 
Haushalt soll rein geführt sein und niemand der Haus- und Dorf¬ 
bewohner an der Krankheit des Patienten leiden, deren Verlauf 
man als äußerst chronisch, deren Ansteckungsgefahr man als gering 
bezeichnen kann. 

Die seinerzeit von dem Patienten ausgehusteten kleinen, runden, 
wie Leber aussehenden und wie diese schmeckenden Stücke sind 
wahrscheinlich Lungenegel gewesen, und hat Taylor und Mimachi 
je einmal das Aushusten eines Wurmes beobachtet; ob die mit 
den schleimigen Stuhlmassen abgegangenen, stecknadelkopfgroßen 
Punkte aus Distomenbrut bestanden, entzieht sich meiner Be¬ 
urteilung, da mir die Gelegenheit zur Untersuchung fehlte. Eben- 
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sowenig kann ich entscheiden, ob der wiederholt öfters auftretende 
Icterus auf katarrhalischen Prozessen des Magens und Darms oder 
auf Einwanderung von jungen Distomenembryonen in die Gallen¬ 
gänge beruhte. 

Sehr schwer fällt die Beantwortung der Frage: Ist jetzt die 
Hämoptoe geheilt? Das Wiederaufflackern derselben nach 3 Jahren, 
das links unter der Herzgegend bald auftretende und wieder ver¬ 
schwindende Knistern und Reiben, das von Herrn Dr. Köhler im 
Röntgenbilde festgestellte, nicht so lufthaltige und ausdehnungs¬ 
fähige Gewebe der linken Lunge lassen noch einen Herd in ihr 
vermuten, der noch nicht, wie in der rechten Lunge, abgeschlossen 
ist, um im Röntgenbilde sichtbar zu werden. 

Herr Dr. Köhler, dem ich für seine Bemühung an dieser 
Stelle meinen besten Dank sage, schreibt wörtlich: „Die linke 
Lunge hat im großen und ganzen normale Gestalt und Größe, in¬ 
dessen ist ihr Gewebe nicht ganz so lufthaltig und ausdehnungs¬ 
fähig als das der rechten. Dementsprechend steht auch das linke 
Zwerchfell 1 cm höher als der Norm entsprechen würde. 

Die rechte Lunge ist im ganzen von normaler Durchsichtig¬ 
keit und zeigt keine gröberen Veränderungen, wohl aber einige 
feine Abweichungen. In der mittleren Partie fallen nämlich 8 bis 
10 stecknadelkopfgroße runde bis ovale Verdichtungen auf, und 
zwar von der Dichte des Kalkes, welchem Substrat sie auch ent¬ 
sprechen dürften. Einen Befund, wie den vorliegenden, hat 
Schreiber dieser Zeilen noch nicht angetroffen; entfernt ähnlich 
markieren sich zuweilen im Röntgenbilde konfluierende verkalkte 
Tuberkel, doch ist ihre Anordnung eine ganz andere, sie sitzen 
dicht gedrängt, während sie hier weit auseinanderstehen, ihre 
Lokalisation pflegt eine andere zu sein, sie bevorzugen mehr die 
Spitze. Ferner findet man noch stärkere Verkalkungen der Rippen¬ 
knorpel, eine Erscheinung, die man bei den meisten Kulturmenschen 
vom 40. Jahre ab anzutreffen pflegt. 

Herz und Aortenbogen scheinen nicht von der Norm abzu¬ 
weichen.“ 

Den Befund Herrn Dr. Köhler’s möchte ich wie den Miura’s 
deuten, der solch ähnliche milliare Knötchen in manchen Fällen 
mutmaßlicher Distomiasis bei Sektionen über das Omentum majus, 
das Mesenterium und das parietale Peritoneum zerstreut fand, und 
in den steinharten Knötchen nur Eier, aber keine Würmer kon¬ 
statierte. 

An dem Thorax selbst konnte ich keine Retraktion oder Zu- 

Deutsehes Archiv f. klin. Medizin. 100 . Bd. 33 
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sammenschrumpfung des Infrascapularteiles, wie sie Inouye bei 
Distomenkranken sah, bemerken, das Atemgeränsch war stets vesi¬ 
kulär nicht abgeschwächt nnd außer dem pleuritischen Reiben an 
der linken unteren vorderen Thoraxwand nichts zu hören. 

Merkwürdig bleiben die verhältnismäßig geringen Beschwerden, 
welche die Distomen in der Lunge dem Patienten verursachten. 
Während des Tages und der Nacht, wo sich die den Wurm be¬ 
herbergende Cyste zu füllen scheint, wurde der Patient höchst 
selten durch Husten belästigt, und erst morgens, nach beendeter 
Füllung der Cyste, durch den Übertritt ihres Inhaltes in die 
Bronchien durch ein paar Hustenstöße geweckt, die ganz leicht 
nnd rasch hintereinander ohne die geringsten Beschwerden ver¬ 
liefen. Fieber war nie vorhanden. 

Was ferner die schwarzen Stühle betrifft, die den Verdacht 
eines Ulcus erregten, so dürften dieselben auf verschluckte größere 
blutige Sputamassen zurückzuführen sein, wie sie Patient als 
„große schwarze Schlappen“ bezeichnet. Die Magenbeschwerden 
des Patienten waren zu gering, um auf ein Ulcus zu schließen, 
und hätte der Kranke, bei Bestehen eines solchen, die schwere 
Arbeit ohne Magenschmerzen nicht verrichten können. Ob in den 
Magen gelangte Distomen oder deren Embryonen auch Blutungen 
erzeugen, ist mir nicht bekannt, ich fand nichts davon erwähnt 

Wie und wo die Infektion mit dem Parasiten erfolgte, war 
nicht zu eruieren. Das Trinken von Wasser aus den verschiedenen 
Flüssen und Pfützen, das Sammeln von Brunnenkressen und anderen 
Gemüsen boten Gelegenheit genug dazu. Seltsam bleibt es, daß 
Patient mit seiner Infektion allein unter seinen Mitarbeitern stand 
und nicht einer von ihnen Hämoptoe hatte. Sie lebten doch mit 
dem Patienten unter denselben Bedingungen zusammen, und werden 
auch viele von ihnen geraucht und getrunken haben, ob freilich 
so viel wie der Patient, das ist eine andere Sache. Die Disposition 
scheint hier auch eine Rolle zu spielen, und außer Erkältungen 
und Infektionskrankheiten, Potatorium dieselbe zu erhöhen. Jüng¬ 
linge und Männer von kräftigster Konstitution werden mehr von 
der parasitären Hämoptoe befallen als Greise, Kinder und Frauen. 
Als so ganz unschuldig möchte ich den Parasiten nicht bezeichnen, 
so harmlos er auch in der Mehrzahl der Fälle sein mag. Mein 
Patient hatte bei seinen körperlichen Anstrengungen Blut durch 
Husten und mit dem Stuhl genug verloren, worauf der Schwindel, 
das Flimmern und das Schwarzsehen vor den Augen deuten. 

Baelz sah einen Fall, der binnen weniger Stunden 1 I 2 Liter 
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Blut verlor. Trotzdem sind schwere Anämien selten, ein Todesfall 
durch Verblutung ist noch nicht bekannt. 

Bekannter sind die epileptiformen Krämpfe und Symptome 
von Gehirntumoren, Paresen, Hemiplegien, Schwindel und Seh¬ 
störungen, wie sie Otani Inouye und Yawagiva sahen, wenn 
■die Wärmer oder ihre Eier ins Gehirn gelangten, und haben 
Taniguchi, Miyake, Wakabayashi Fälle beschrieben, wo 
•die Wurmcysten Tumoren in den Augenlidern bildeten und sich 
sogar bis in die Orbita fortsetzten. 

Von allen diesen Erscheinungen blieb unser Patient bis jetzt 
frei, er klagt nur seit zwei Jahren über linksseitiges Kopfweh. 

Wenn anch die Distomiasis pulmonum für uns in Deutschland 
immer zu den selteneren Vorkommnissen gehören wird, so dürfte 
es bei dem jetzigen regen überseeischen Verkehr für uns Ärzte 
•doch angebracht sein, bei Patienten, die mit Bluthusten aus dem 
Auslande kommen, bei negativem Bazillenbefnnd und nach Aus¬ 
schließung aller anderen Hämoptoe verursachenden Affektionen, 
auch nach den Eiern des Distomum pulmonale zu fahnden. 
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Aus der medizinischen Klinik in Würzburg. 

Über die Wirkung experimenteller Anämien auf die 

Herzgröße. 

Von 

Privatdoz. Dr. Hermann Lüdke and Dr. Leonhard Schüller. 

* (Mit 4 Abbildungen.) 

Bei anämischen Zuständen sind, wie die klinische Beobachtung 
zeigt, Anomalien des Kreislaufs festzustellen, unter denen neben 
dem Wechsel in der Frequenz, der Weichheit des Pulses die 
Symptome der Debilitas cordis im Vordergrund stehen. Schwache 
Herzaktion, leise Herztöne, die oft durch accidentelle Geräusche 
ersetzt sind, bilden bekanntlich das Wesen dieser anämischen 
Herzschwäche. 

Auf einer Verfettung des Herzmuskels beruhen nach anato¬ 
mischen Untersuchungen diese Herzerscheinungen bei Anämieen 
zumeist. Gewöhnlich wird der Herzmuskel in den schwereren 
Fällen von der fettigen Entartung betroffen, während in leichten 
Fällen lediglich die Gefäßintima und das Endokard fettig dege¬ 
neriert. Ponfick (1) und Biermer (2) haben zunächst auf die 
häufige Verfettung des Herzmuskels bei der Anämie, insbesondere 
bei der perniziösen Anämie, hingewiesen. 

Betont muß jedoch werden, daß die von Biermer als 
Kardinalsyptom des pathologischen Bildes der Herzveränderung 
bezeichnete Fettdegeneration in einzelnen Fällen nicht festgestellt 
wurde, obwohl die klinische Beobachtung und der weitere anato¬ 
mische Befund die Diagnose der Anämie sicher stellten. In Über¬ 
einstimmung damit steht die klinische Feststellung, die objektiv 
nachweisbare Herzveränderungen beim Bestehen hochgradiger Blut¬ 
veränderungen vermißte (Sch au mann (3)). 

Von Kraus(4) wurden 130 Fälle von perniziöser Anämie aus 
der Literatur zusainmengestellt und durch eigene Beobachtungen 
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ergänzt. Von diesen kamen 86 Fälle zur Sektion, bei der 79 mal eine 
fettige Degeneration und 36 mal eine Herzdilatation verzeichnet 
wurde. Kraus macht nachdrücklich darauf aufmerksam, daß diese 
Herzverfettung bei der perniziösen Anämie meist intra vitam 
bereits deutliche Störungen verursachte. Diese Herzen zeigten in 
weitaus der Mehrzahl ein bestimmtes kardiales Symptom, Dilatation, 
die während der Beobachtung meist stärker znm Ausdruck kam, 
exquisit mitrale Konfiguration, systolische und in 10 °/ 0 der Fälle 
an der Herzspitze hörbare diastolische Geräusche. In 62 der mit¬ 
geteilten Fälle wurde — im Gegensatz zu früheren Angaben — 
perkutorisch eine Herzdilatation festgestellt. 

Bei 12 in den letzten Jahren in der Würzburger Klinik 
beobachteten und sezierten Fällen von perniziöser Anämie fand 
sich 11 mal eine fettige Degeneration und 6 mal eine intra vitam 
diagnostizierte Dilatation des Herzens. In 11 Fällen wurden 
systolische Geräusche wahrgenommen und in einem Fall waren 
weder Dilatation noch Geräusche trotz hochgradiger Verfettung 
nachweisbar. Diastolische Geräusche an der Herzspitze wurden in 
keinem Fall konstatiert. 

Übereinstimmend mit Kraus halten Heitler(5)u. Henschen(6) 
chronische und akute, meist rasch vorübergehende Dilatationen bei 
anämischen Zuständen für relativ häufig nachweisbare Befunde, und 
nach Eich hör st (7) ist die Verbreitung des Herzens nach links 
und rechts hierbei nicht selten wahrzunehmen. 

Im Gegensatz zu diesen Beobachtungen fand B i e r m e r 
deutliche Geräusche, aber weder vor noch nach der Obduktion eine 
Dilatation. Auch Grawitz(8) und Ehrlich-Lazarus (9) kon¬ 
statierten bei der perniziösen Anämie meist normale Perkussions¬ 
befunde, weit weniger häufig eine mäßige Verbreiterung nach rechts 
und links. 

Ro mb erg (10) und Krehl schließlich sind im Gegensatz zu 
Kraus der Ansicht, daß leichte und mittlere Grade der Verfettung 
zwar eine bedeutende Ernährungsstörung des Herzmuskels darstellen, 
daß ihre Einwirkung auf die Veränderung der Herzkraft aber 
zweifelhaft ist. 

Die Divergenz in den Ansichten über Dilatationsbefunde 
des Herzens bei anämischen Zuständen spricht jedenfalls gegen 
ein reguläres Vorkommen dieser Herzverbreiterungen, die intra 
vitam bereits perkutorisch nachweisbar wären. 

Divergierende Ansichten stellten sich erst recht bei der Beant¬ 
wortung der Frage ein: Sind die Verfettungen des Herzens bei 
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der Anämie und die funktionellen Minderleistungen des Herzmuskels 
die unmittelbare Folge der Blutveränderungen an sich oder auch teil¬ 
weise der Wirkung der die Anämie verursachenden Noxe zuzuschreiben. 
Die Unsicherheit auf diesem Gebiet ist erklärlich, da die Ursachen 
mancher anämischer Zustände dunkel sind. Während Ponfick 
die fettige Degeneration für eine Folge der chronischen, lokal sich 
geltend machenden Anämie hält, Eichhorst sie von nichts 
anderem als von der Blutveränderung abhängig macht und 
Heitler sie durch die schlechte Ernährung des Herzmuskels 
bedingt sehen will, glauben andere, so vornehmlich Grawitz und 
Schaumann, die Degeneration mit einer Giftwirkung, die durch 
Stolfweohselprodukte der anämisierenden Würmer und Bakterien 
oder durch Ptomaine verursacht wird, in Verbindung zu bringen. 
Sie glauben um so mehr an eine toxische Wirkung, als die bei 
der perniziösen Anämie erreichten Grade der Verfettung des Herzens 
am ehesten der bei der Phosphorvergiftung beobachteten gleichen. 
Bei diesen sich widersprechenden Anschauungen und wenig über¬ 
einstimmenden Befunden galt es für uns die Frage zu entscheiden: 
Kann bei Ausschluß einer weiteren Schädlichkeit allein durch hoch¬ 
gradige Blutveränderung bei Tieren eine Verfettung und dadurch eine 
intra vitam nachweisbare funktionelle Störung des Herzens, insbe¬ 
sondere eine Erweiterung seiner Wandungen, hervorgerufen werden. 

Die Blutschädigungen wurden durch Intoxikation mit Pyrodin, 
durch wiederholte Injektionen von destilliertem Wasser, durch 
häufige Blutentziehungen, durch Hämolysininjektionen erzielt; 
sämtliche Versuche wurden an Hunden, bei denen die Unter¬ 
suchung des Blutes vor dem Experiment normale Verhältnisse 
ergab, angestellt. 

Die Blutuntersuchung zahlreicher, gesunder, nicht zu junger 
Hunde ergab im Mittel 7—7,5 Millionen Erythrocythen. Der 
Hämoglobingehalt betrug ca. 65—75% (nach Sahli). Die weib¬ 
lichen Tiere zeigten gewöhnlich etwas niedrigere Werte als die 
männlichen. Im Einklang mit anderen Untersuchern fanden 
wir, daß die Erythrocytenzahl und der Hämoglobingehalt bei 
Hunden in recht erheblichen Grenzen schwankt; bei jungen Tieren 
war der Hämoglobingehalt auf ca. 60—65 % herabgesetzt und die 
Zahl der roten Blutscheiben betrug im Mittel nur 5,5—6 Millionen. 
Die Zahl der weißen Zellen betrug durchschnittlich 10—12000 
im cbmm. Die Mittelwerte der Verhältniszahlen der Leukocyten 
beim Hund waren in Übereinstimmung mit Tallquist’s (11) An¬ 
gaben nach unseren Befunden diese: 5 -10% Lymphocyten, 70 bis 
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80% neutrophile Polynucleäre, 3—8 °/ 0 oxyphile Polynucleäre, 
0,5 % Mastzellen und 10—15 % große Mononucleäre mit Übergangs¬ 
zellen. 

Neben den regelmäßig jede Woche einmal durchgeführten 
Blutuntersuchungen wurden stets Temperatur und vor allem das 
Gewicht der Tiere gemessen. 

Pyrodinversuche. 

Die Pyrodinanämie kann in gewisse Parallelen mit der per¬ 
niziösen Anämie gesetzt werden, zumal bei beiden Prozessen ein 
fortschreitender, vermehrter Untergang der Erythrocyten stattfindet. 
Der Beweis für den pathologischen Hämoglobinzerfall liegt in der 
bei experimenteller wie bei perniziöser Anämie des Menschen kon¬ 
statierten Anhäufung eisenhaltigen, vom Hämoglobin stammenden 
Materials in mehreren Organen. 

Hingegen läßt die Veränderung des Blutbildes, die bei der 
Pyrodinanämie erzielt wird, keine direkte Parallele zur per¬ 
niziösen Anämie des Menschen zu. Bei der experimentellen Blut¬ 
giftanämie findet man eine stärker ausgeprägte Leukocytose im 
Gegensatz zur perniziösen Anämie und ebenso fehlt bei der künstlich 
bei Tieren erzeugten Blutgiftanämie die megaloblastische De¬ 
generation im Knochenmark. 

Die chronische experimentelle Intoxikationsanämie findet jedoch 
ihre Beziehung zur menschlichen perniziösen Anämie in der Art 
des Krankheitsverlaufs, der bei beiden Anämieformen gewisse 
Analoga bietet. 

Zu den Pyrodininjektionen wurden drei ausgewachsene Hunde 
verwandt, bei denen vor der ersten Einspritzung einigemale sowohl 
das Blutbild fixiert wie die Herzgrenzen exakt orthodiagraphisch 
festgelegt wurden. Die Ernährung der Tiere war in der Zusammen¬ 
setzung der Nahrung, der Zeit der Fütterung eine möglichst gleich¬ 
mäßige. Das Pyrodin wurde in Dosen von 0,01 bis 0,03 zur 
chronischen Vergiftung in zwei Fällen, zur akuten Intoxikation 
in einem Fall in zwei Dosen von 0,1 g im Verlauf von einer Woche 
gegeben. Stets wurde eine erwärmte, wässerige Lösung der Sub¬ 
stanz subkutan injiziert. Einige der zahlreichen Versuchstiere starben 
an den unmittelbaren Folgen der Intoxikation, andere im Verlauf 
der chronischen Vergiftung. In die Versuchsresultate einbezogen 
wurden nur die Tiere, bei denen die Obduktion nach der wieder¬ 
holten Herz- und Blutuntersuchung die pathologischen Veränderungen 
nach der Intoxikation festgestellt hatte. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



516 


Lüdks n. Schüli.kb 


Auf eine experimentell erzeugte Herzdilatation bei anä- 
misierten Tieren hat außer Pal (12) keiner der bisherigen 
Untersucher geachtet. Pal stellte durch Perkussion zweimal 
wechselnde Größen der Herzdämpfung fest Die perkutorische 
Feststellung der Herzgrenzen bei Tieren ist jedoch keine zuver¬ 
lässige Methode; wieweit bei diesen Befunden die Veränderung der 
Herzdämpfung durch Zwercbfellhochstand, Retraktion der Lungen¬ 
ränder, Flüssigkeitserguß in den Herzbeutel mit bedingt sein mag, 
läßt sich schwerlich feststellen. 

Sicheren Aufschluß über die Herzgröße gibt allein die 
orthodiagrapische Methode. Die Aufnahmen wurden bei 
Vertikalstellung der Tiere gemacht, da uns nur ein für Vertikal¬ 
aufnahmen montierter Apparat zur Verfügung stand. Zwar kann 
bei Hunden in dieser Stellung das Herz etwas kleinere Dimensionen 
annehmen als in der Horizontallage und zwar um so mehr, je tiefer 
das Zwerchfell dabei unter das Herz tritt (Moritz (13)). In 
stärkerem Maße wurde dieser Befund bei keinem unserer Versuchs¬ 
hunde beobachtet, zudem kam es auf Vergleichswerte vor und 
nach der Anämisierung an, und eine dabei sich einstellende Ver¬ 
breiterung des Herzschattens hätte sich auch bei Vertikalstellung 
nachweisen lassen müssen. Andererseits hat die Vertikalstellung 
den Vorteil, daß daß ganze Herz bis zur Spitze frei im Lungenfeld 
liegt. Die Herzgrenzen lassen sich so in vollem Umfang auf¬ 
zeichnen, die Oberflächenmessungen brauchen nicht teilweise kon¬ 
struiert zu werden. Um den Zwerchfell hochstand möglichst zu 
vermeiden, wurde stets bei wenig gefülltem Magen orthodia- 
graphiert. Aufgenommen wurde der diastolische Herzrand. 

Schwierig war es, die Tiere stets so zu stellen, daß sie bei den 
Aufnahmen immer die gleiche Lage innehielten und absolut ruhig blieben. 
Nach Ausein ander ziehen der Vorder- und Hinterbeine wurden sie in 
Rückenlage auf ein Brett, desseu Längsachse der der Hunde entsprach, 
aufgespannt. Als untere Stütze diente ein verschiebliches, feststellbares 
Querbrett. Kopf und Rumpf wurden durch seitlich angebrachte Stroh¬ 
wische gestützt und durch breite Bindetouren unverrückbar an das Brett 
festgebunden. Sobald die Tiere an die Untersuchung gewöhnt waren, 
verhielten sie sich still und atmeten ruhig. Das Brett wurde bo ge¬ 
stellt, daß der vordere Rand des Querbrettes genau parallel und gleich¬ 
weit von einer Projektionsebene, auf die die Herzumrisse aufgezeichnet 
wurden, entfernt war. Zunächst wurden die Thoraxgrenzen in der 
gleichen Atmiingsphase, dann das Zwerchfell auf der Höhe der Aus¬ 
atmung bei ruhiger Atmung und zuletzt die Herzgrenzen aufgezeichnet. 
Vor Beginn der Versuche wurden von den Hunden mehrere Ortho- 
diagramme aufgenommen, verglichen und ausgerechnet und eine genügende 
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Übereinstimmung und Genauigkeit der Umrisse auch bei der Vertikal¬ 
stellung festgestellt. Wöchentlich wurde einmal geröntgt, stets wurden 
Kontroll&nfnahmen gemacht. Auffallend war die in den vielen Unter¬ 
suchungen oft zu bemerkende Form- und Lageveränderung des Herzens; 
der Flächeninhalt blieb jedoch stets annähernd gleich. Nach Beendigung 
des Versuchs wurden die Orthodiagramme auf quadriertem Papier nach 
ihrem Flächeninhalt ausgerechnet. 

Trotz zahlreicher Versuche über experimentelle Anämien sind 
die Angaben über die dabei beobachteten Herzveränderungen nur 
spärlich. Fränkel(14) und Ziegler (15) fanden bei ihren mit 
Py rodin anämisch gemachten Hunden weder vor noch nach der 
Sektion eine pathologische Herzveränderung; Voß (16) konsta¬ 
tierte bei zwei Hunden, zwei Meerschweinchen und elf Kaninchen, 
die durch verschiedene chemische Mittel blutkrank gemacht waren, 
nur in einem Fall die Zeichen einer beginnenden Herzdegeneration. 
Dagegen will Herzei (17) bei den durch Pyrogallol erzeugten 
Anämien bei Hunden stets anämische Geräusche und Samuely (18) 
bei der Sektion eines durch Py rodin intoxizierten Hundes ausge¬ 
dehnte Tigerung und Fetteiul agerung im Myokard und in den 
Papillarmuskeln gesehen haben. 

Battistini (19) endlich fand bei der Pyrodinanämie eine 
Herabsetzung der Herzenergie, „die sich leicht aus den schweren 
anatomischen Veränderungen, die man bei der Sektion findet“, er¬ 
klärte. Durch ausgiebige Blutentziehungen haben Mora¬ 
witz und Blumenthal (20) drei Hunde und zwei Kaninchen 
anämisch gemacht; außer einer Blässe des Organs fanden sie keinen 
pathologischen Befund. Perl (21) gelang es dagegen, durch 
starke Aderlässe bei sechs von sieben Versuchshunden fettige De¬ 
generation in sämtlichen Partien des Herzens hervorzurufen. Doch 
war der pathologische Prozeß nirgends ein so exzessiver, wie man 
ihn beim Menschen zu beobachten gewohnt ist. Sieben Hunde, die 
er durch häufige, kleinere Aderlässe anämisierte, wiesen hingegen 
nach der Tötung ganz normale Herzen auf. 

Perl, Battistini und Samuely ist es danach gelungen, 
fettige Degeneration des Herzens bei künstlicher Anämisierung her¬ 
vorzurufen. Über die funktionellen Leistungen dieser Herzen, ins¬ 
besondere über etwa aufgetretene Dilatationen findet sich aber, 
abgesehen von einzelnen Angaben über Geräusche, keine ver¬ 
wertbare Mitteilung. Überhaupt stimmen die Befunde über die 
Leistungsfähigkeit des Herzens bei experimentell erzeugter fettiger 
Degeneration nicht miteinander überein. Während Balint(22), 
Hasenfeld und Fenny vessy (23) sowie Pal auch bei schwerer, 
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durch Phosphorvergiftung erzeugter Herzverfettung bei Kaninchen 
keinerlei Kompensationsstörungen und Hasenfeld (24) bei Phos¬ 
phorintoxikation verbunden mit experimenteller Aorteninsufficienz 
eine sehr starke Kreislaufstörung bei sehr ausgedehnter, aber keine 
Störung bei nur geringgradiger Verfettung fand, beobachtete Roth- 
b erg er (25) stets eine deutliche Herabsetzung der Herzkraft bei 
Verfettung infolge von Pbosphorintoxikation und Pal in zwei 
anderen Fällen unreine Herztöne, Herzverbreiterung und wechselnde 
Größe der Herzdämpfung. In diesen Versuchen wurde die Herz¬ 
kraft stets durch den Maximalblutdruck unter Einschaltung von 
Widerständen in den Blutkreislauf gemessen. 

Wir sahen von Blutdruckmessungen ab, da wöchentliche Blut¬ 
druckbestimmungen bei der langen Versuchsdauer sehr umständlich 
und für unsere Versuchstiere zu eingreifend gewesen wären. Zu¬ 
dem ist die Methode nicht einwandfrei; die Höhe des Blutdrucks 
gibt kein sicheres Urteil über die Größe der Herzkraft. Vasomo¬ 
torische Einflüsse wirken auf seine Höhe um so stärker ein und 
um so ungenauer läßt sich der Anteil des Herzens und der der 
Blutgefäße an seiner Steigerung oder Herabsetzung feststellen, je 
weniger eingeschränkt der Kreislauf ist, an dem er bestimmt wird. 
Eher ist aber eine funktionelle Schädigung des Herzens bewiesen, 
wenn eine verminderte Kontraktionsfäbigkeit der Muskulatur und 
dadurch eine Stauungsdilatation eintritt. Auf diese Dilatation 
wurde von uns hauptsächlich geachtet. Daneben richtete sich die 
Beobachtung auf Herzgeräusche, Veränderungen der Schlagzahl 
und des Rhythmus der Herztätigkeit — verdächtige, aber nicht ab¬ 
solut beweisende Zeichen einer ernsten Herzschädigung. 

Wir bringen nur die wesentlichen Resultate der Versuche, im 
Verlauf von Pyrodinintoxikationen nachweisbare Herzschädigungen 
zu erzielen. 

Vor der Injektion war der Blutbefund bei einem jungen, 
kräftigen, 8300 g schweren Jagdhundbastard folgender: 6340000 
Erythrocyten, 70 °/ 0 Hämoglobin, 14000 Leukocyten. 

Etwa 9 Wochen nach 10 Injektionen betrug das Gewicht 
13600 g; die Blutuntersuchung ergab 3608000 Erythrocyten, 
45 °/o Hämoglobin und 23600 Leukocyten. Nach etwa ^wöchent¬ 
licher Beobachtungsdauer, während im ganzen 15 Pyrodininjek- 
tionen gemacht waren, betrug das Körpergewicht 15 900 g, das 
Blutbild zeigte 4624000 Erythrocyten, 55 °/ 0 Hämoglobin und 
18000 Leukocyten. Wesentliche Temperaturschwankungen wurden 
nicht registriert. 
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Die Orthodiagramme sind in der Abbildung I veranschau¬ 
licht. 

Abbild. 1. Pyrodinintoxikation. Langhariger Jagdhnndbastard. 



Aus diesem Versuch, dem sich der zweite und auch der dritte 
in seinen Resultaten im wesentlichen anschließt, ergibt sich zu¬ 
nächst, daß nach der 9 wöchigen Intoxikation eine erhebliche Min¬ 
derung im Hämoglobingehalt und der Erythrocytenzahl eintrat- 
Eine leichte Steigerung dieser Werte im weiteren Intoxikations¬ 
verlauf war in Übereinstimmung mit den Ergebnissen anderer 
Untersucher zu verzeichnen; wir können mit Rücksicht auf das 
von uns hier verfolgte Ziel nur wieder auf diese Art von ein¬ 
tretender Giftimmunität, deren Ursache in einer gesteigerten Re¬ 
sistenz der roten Blutscheiben zu suchen ist, hinweisen. 

Die orthodiagraphischen Aufnahmen erwiesen, daß eine in 
geringen Maßen bleibende Vergrößerung der Herz¬ 
figur im Verlauf der Pyrodinintoxikation festzu¬ 
stellen war. 

Doch ist diese Verbreiterung der Herzsilhouette nicht 
mit Sicherheit auf Rechnung der Pyrodinschädigung zu setzen. 
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Vor der Intoxikation betrug das Gewicht des Tieres 8300 g, im 
Verlauf derselben nahm es ständig zu und erreichte schließlich 
15900 g. In Übereinstimmung mit den Angaben von 8chiffer(26), 
der ein proportionales Verhältnis zwischen Herzgröße und Körper¬ 
gewicht durch das Orthodiagramm feststellte, müssen wir die 
von uns konstatierte Herzverbreiterung mit größerer 
Wahrscheinlichkeit auf die erhebliche Gewichtszu¬ 
nahme beziehen. 

Bedeutungsvoller war, daß häufiger systolische Ge¬ 
räusche über dem Sternum im Verlauf der Pyrodinintoxikation 
bei den drei Tieren festzustellen waren, daneben eine beschleunigte, 
aber regelmäßige Herztätigkeit. 

Vor allem aber trat eine erhebliche Erweiterung der 
Gefäßlumina im Orthodiagramm deutlich in Erscheinung. In 
allen drei Fällen war diese Erweiterung festzustellen. 

Wir glauben, die in den beobachteten Fällen konstatierten 
systolischen Geräusche mit großer Wahrscheinlichkeit auf »diese 
Gefäßerweiterungen zurückführen zu dürfen. Damit ist die von 
v. Leube (27) seinerzeit gegebene Erklärung der Genese der 
anämischen Geräusche auch experimentell erwiesen. Die Ge¬ 
fäßwandung erlangt bei anämischen Zuständen einen geringeren 
Tonus als unter den normalen Verhältnissen. Wenn nun das Blut 
bei der Systole in die Pulraonalarterie getrieben wird, dehnt sich 
die Arterienwand stärker als gewöhnlich aus, und so entsteht eine 
mit der Systole isochron auftretende Dilatation des Anfangsteils 
des Gefäßes. 

Die pathologisch-anatomische Untersuchung des Herzens ergab 
vollkommen normale Verhältnisse in zwei Fällen von Pyrodin¬ 
intoxikation, nur einmal war eine mäßig ausgesprochene Tigerung 
und Fetteinlagerung zu konstatieren. 

Somit ergaben die Versuche der Pyrodinintoxikation bei Hunden 
keine nennenswerte Herzdilatationen, dagegen konnten systo- 
lischeGeräusche und als deren wahrscheinlichste anatomische 
Grundlage erheblich erweiterte Gefäßlumina festgestellt 
werden. 

Blutentziehungen. 

Es wurde weiterhin versucht, durch wiederholte starke Ader¬ 
lässe bei einem Hunde eine akute Anämie zu erzeugen und in 
deren Verlauf die Herz- und Gefäß Veränderungen orthodiagraphisch 
festzustellen. 
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Beobachtungen über Dilatationen des Herzens nach profusen 
Aderlässen bei Tieren sind nur von Perl und Morawitz ver¬ 
zeichnet Während Perl fettige Degenerationen nach großen Ader¬ 
lässen bei Hunden fand, erhoben Morawitz und Blumenthal 
keinen pathologischen Befund. Festgestellt ist ferner, daß die 
Blutentziehung den gleichen Effekt wie die Aufhebung des Vagus¬ 
tonus hat, da eine ausgeprägte Beschleunigung der Herzaktion, 
die beim Ein- und Ausatmen die gleiche bleibt, eintritt. Nur 
nach den großen, der tödlichen Dosis nahekommenden Aderlässen 
verlangsamt sich, wie Bonnsse (28) bemerkt, der Herzschlag 
andauernd und merklich. Nach Blutentziehung von 1 % des 
Körpergewichts tritt beim Hund eine dauernde Blutdruckerniedri- 
gnng ein. 

Für den vorliegenden Versuch war es von einiger Bedeutung, 
nicht durch zu profuse Aderlässe, sondern durch häufige, mäßige 
Blutentziehungen den anämischen Zustand herbeizuführen. Zu¬ 
nächst wurden dem Hund, der normale Zusammensetzungsverhält¬ 
nisse der Blutelemente vor den Blutentziehungen aufwies, jeden 
zweiten bis dritten Tag 20—30 ccm Blut entnommen. Die Ortho- 
diagramme zeigten an, daß keine irgendwie bemerkenswerte Ver¬ 
schiebungen der Herzgröße eintraten, trotzdem eine Abnahme im 
Gehalt an Farbstoff und Erythrocyten, wenn auch nur in mäßigem 
Grade, nach den wiederholten Blutentziehungen zu beobachten war. 
Im Gewicht des Tieres war keine Änderung festzustellen. Nach 
ca. zweimonatlicher Pause wurden dem Tier in zwei Sitzungen 
zusammen 130 ccm (= 1,4 °/ 0 des Gewichts) entnommen. Danach 
nahm die Zahl der roten Blutscheiben beträchtlich ab und er¬ 
reichte erst wieder nach etwa 20 Tagen ihren alten Wert. Vier 
Tage nach der Blutentziehung wies das Orthodiagramm keine 
Veränderung auf. 

Somit war weder im Anschluß an geringg.radigere 
noch an starke Blutentziehungen eine Erweiterung 
der Herzgrenzen orthodiagraphisch nachweisbar. Ge¬ 
räusche wurden am Herzen nach den Blutentnahmen niemals 
konstatiert, nur war die Herztätigkeit leicht unregelmäßig (s. 
Abbild. 2). 

Anschließend an die Blutentziehungen wurde versucht, durch 
Injektionen von destilliertem Wasser bei einem Hund Verände¬ 
rungen in der Blutzusammensetzung und der Herzgröße zu er¬ 
zielen. Während geringe Schwankungen in den Zahlenwerten der 
Erythrocyten und im Farbstoffgehalt festgestellt wurden, war das 
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Ergebnis der Grenzenbestimmung des Herzens ein vollkommen 
negatives (s. Abbild. 3). 


Abbild. 2. Aderlaßhund. 



Hämolysinwirkungen. 

Endlich sind zwei Versuche zu erwähnen, in denen die Anämie 
durch wiederholte Injektionen von spezifisch wirksamen 
Hämolysinen erzielt wurde. 

Das Hämolysin wurde durch Injektionen defibrinierter Hunde¬ 
blutkörperchen von Kaninchen gewonnen. Zur Injektion des Hämo¬ 
lysins bei Hunden durften nur geringe Quantitäten verwandt werden, 
da unsere Versuche in Übereinstimmung mit Befunden von Kraus 
und Sternberg (29) erwiesen, daß bei Dosen von 5—10 ccm eines 
Immunhämolysins, das intravenös eingeführt wurde, der Exitus 
in 15—20 Minuten erfolgte. Der Tod trat unter comatösen Er- 
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Abbild. 3. Injektionen von Aqua destillata. Fox. 



scheinungen ein, zuvor machte sich die schwere Intoxikation in 
Erbrechen, Erlöschen der Reflexe, der Sensibilität, unregelmäßiger, 
verlangsamter Atmung geltend. Normales Kaninchenserum, das 
in Mengen von 10 ccm intravenös Hunden injiziert wurde, wird 
ohne Intoxikationsphänomene vertragen. Einen anatomischen Be¬ 
fund ergaben die akut intoxizierten Hunde nicht. 

Zu den weiteren Versuchen wurde die subkutane Injektion 
gewählt. Es wurden Dosen zwischen 5 und 30 ccm Hämolysin im 
Intervall von 3—10 Tagen bei zwei Hunden injiziert. Die Blut¬ 
veränderungen nach den Injektionen entsprachen dem Bilde einer 
fortschreitenden perniziösen Anämie: Eine zunehmende Verminde¬ 
rung der Erythrocyten, polychromatophile Degeneration und Poikilo- 
cyten, zahlreiche Normoblasten und ab und zu Megaloblasten traten 
neben einer sehr stark ausgesprochenen Leukocytose in Erscheinung. 
Im Urin der intoxizierten Tiere wurde Gallenfarbstoff, zuweilen auch 
Blut nachgewiesen. Die Obduktion ergab die Zeichen einer schweren 
Anämie, zuweilen eine ikterische Organfärbung; die Leber wies die 
schwersten Veränderungen auf, speziell war eine fettige Degene- 
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ration im Zentrum der Acini nachzuweisen. Fast stets war eine 
mehr oder minder beträchtliche Gallenstauung zu finden. 

Die aufgenommenen Orthodiagramme wiesen ein ähnliches Bild 
wie diejenigen bei der Pyrodinintoxikation auf. Nur muß in den 
beiden Fällen, in denen nach Hämolysineinwirkung orthodiagraphiert 
wurde, bemerkt werden, daß Gewichtsabnahmen in mäßigem 
Grade beide Male festgestellt wurden. Es war somit durch den 
Versuch der Nachweis erbracht, daß bei schweren, akut ver¬ 
laufenden Anämien eine Herzverbreiterung sich ein¬ 
stellen kann. 

Die Sektion ergab keine histologischen Herzveränderungen. 
Dagegen wurden deutlich wahrnehmbare spärliche Geräusche 
über der oberen Sternumpartie gehört Und wie im Versuch der 
Pyrodinintoxikation trat auch in diesen beiden Fällen eine auf¬ 
fällige Verbreiterung des Gefäßschattens im orthodia- 
graphischen Bilde zutage. 

Abbild. 4. Hämolysineinwirkung. Schäferbundbastard. 

Herzoberfläche: 

am 2. VI. 07. 

(vor jeder 
Injektion; 

57,5 qcm, 

am 7. VI. 07. 

61,4 qcm, 

am 27. VI. 07. 

63,0 qcm. 
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Fassen wir die Untersuchungsergebnisse zusammen. Wir 
vermochten auf Grund unserer Messungen der Herz¬ 
größe bei anämisierten Hunden in einzelnen Fällen 
Verbreiterung des Herzschattens festzustellen. Keine 
Verbreiterung der Herzfigur zeigte der durch wiederholte kleinere 
und seltenere größere Blutentziehungen anämisch gemachte Hund. 
Ebensowenig war eine Zunahme der Herzoberfläche in dem Falle, 
in dem Aqua destillata injiziert wurde, zu verzeichnen. Dagegen 
wiesen die mit Pyrodin anämisierten Tiere, ebenso die durch Hämo¬ 
lysine geschädigten Hunde eine Vergrößerung der Herzsilhouette 
auf. Aus den Aufzeichnungen sind Verbreiterungen der Herzab¬ 
schnitte nach links und rechts erkenntlich, doch betragen diese 
höchstens eine Zunahme von 1 cm, resp. eine Zunahme der Ober¬ 
fläche um einige Quadratzentimeter. 

VTir können jedoch lediglich die Dilatationen, die nach der 
Hämolysinwirkung festgestellt wurden, in unmittelbaren Zusammen¬ 
hang mit der bei Tieren provozierten Anämie bringen. Denn — 
im Gegensatz zu den mit Pyrodin anämisierten Tieren — waren 
hier keine Gewichtszunahmen zu konstatieren; die beiden Hunde 
nahmen im Verlauf des sich über ca. 3 Wochen erstreckenden Ver¬ 
suchs um einige Pfund ab. 

Soweit stimmen unsere Untersuchungen mit den Ergebnissen 
anderer Autoren überein, als die pathologischen Herzbefunde 
bei den Tieren in der Hauptsache negative waren. Nur in dem 
einen Fall einer Pyrodin Vergiftung wurde eine schwach ausgeprägte 
fettige Degeneration gefunden; in den übrigen Fällen war kein 
von den normalen Verhältnissen abweichender Befund zu erheben. 
Kraus und Sternberg fanden bei ihren durch Hämolysine blut¬ 
krank gemachten Tieren ebenfalls keine Veränderungen der Herz¬ 
muskulatur. Tallquist konstatierte bei seinen Pyrodinintoxi- 
kationen keine bemerkenswerten Degenerationen des Herzmuskels. 

Eine exquisite Giftwirkung auf das Herz braucht danach bei 
den toxischen wie hämolytischen Anämien nicht in jedem Falle 
einzusetzen. Dafür sprechen neben den anatomischen Ergebnissen 
des Tierversuchs auch die Sektionsbefunde bei anämischen Menschen, 
die öfter keine histologisch nachweisbaren Herzveränderungen fest¬ 
legten. Die Herzfunktion als solche ist durch die Blutverschlechte¬ 
rung geschwächt, so daß in vielen Fällen infolge der mangelhaften, 
auf ungenügender Ernährung beruhenden Kontraktion sich Dila¬ 
tationen der Herzabschnitte mit Vergrößerung der Dämpfungs¬ 
figur geltend madlien können. Welche begünstigenden Momente 
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hierbei eine Rolle spielen, läßt sich nur vermuten. Körperliche 
Anstrengungen, ungeeignete Lebensführung mögen begünstigend 
wirken. Immerhin wissen wir, gestützt auf die Krankenbeobach¬ 
tung und unsere Tierexperimente, daß ungefähr in der Hälfte der 
Fälle Dilatationen im Gefolge von Anämien Vorkommen. 

Bedeutungsvoller waren die Verbreiterungen des Gefäßschattens, 
die sowohl nach den Pyrodinintoxikationen wie nach der Hämolysin¬ 
einwirkung zur Beobachtung kamen. In allen fünf Fällen war 
diese durch die Blutgifte erzeugte Verbreiterung des Gefäßschattens 
festzustellen. Es lag nahe, den Befand von systolischen Geräuschen 
über dem Sternum in Zusammenhang mit diesen Gefäßdilatationen 
zu bringen, zumal diese Gefäßerweiterungen entschieden bedeutender 
ausgesprochen waren als die mäßigen Herzdilatationen. Somit war 
es möglich, auf experimentellem Wege durch anämisierende Ein¬ 
wirkungen anämische Geräusche zu erhalten und zugleich die ana¬ 
tomische Basis des Entstehens solcher anämischer Geräusche zu 
geben. Die orthodiagraphischen Befunde sind eindeutig genug, um 
den Ort der Genese dieser Geräusche auf die großen Gefäße zu 
legen. 

Es liegt uns fern, auf der Basis dieser Tierexperimente 
zwingende Schlüsse für die Genese der anämischen Herzdilatation 
und Herzgeräusche beim Menschen zu formulieren. Tierexperi¬ 
mente sind stets zu gewaltsam und haben einen zu schnellen Ver¬ 
lauf, als ihn die nicht künstlich provozierte Erkrankung gewöhnlich 
bietet. Doch dürften immerhin diese Orthodiagramme der Herzen 
und der großen Gefäße bei den anämischen Tieren die Herzbefunde 
beim anämischen Menschen der Deutung näher bringen. 


Literatur. 

1. Ponfick, Berliner klin. Wocbenschr. 1873 Nr. 1/2. 

2. Bieruaer, Korrespondenzbl. für Schweizer Arzte 1872 Nr. 1. 

3. Sc baumann, Volkmann’s Sammlung Nr. 287. 

4. Kraus, Deutsche med. Wocbenschr. 1905 Nr. 44. 

5. Heitler, Wiener med. Wocbenschr. 1892 Nr. 22. 

6. Henschen, Mitteil, aus der med. Klinik zu Upsala 1898, II. 

7. Eichhorst. Handbuch der spez. Patk. u. Therap. 1908; IV, I, p. 60. 

8. Grawitz, Pathologie des Blutes 1906 p. 282. 

9. Ehrlich-Lazarus, Nothnagel’s Sammelwerk p. 144. 

10. Bömberg, Krankheiten des Herzens 1906 p. 105. 

11. Tallquist, Über experimentelle Blutgiftanämien 1900. 

12. Pal, Oit. nach dem Zentralbl. f. innere Medizin 1901 p. 94. 

13. Moritz, Deutsches Arch. f. klin. Medizin 82. 

14. Fraenkel. Zeitschr. f klin. Med. Bd. 17. 

15. Ziegler, Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 45. 

16. Voss, Ebenda Bd. 58. 


Digitizeit by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERS1TY OF CALIFORNIA 



Über die Wirkung experimenteller Anämien auf die Herzgröße. 527 


17. Horzel, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 64. 

18. Samuely, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 89. 

19. Battistini, Cit. nach den Jahresberichten f. Tierchemie 28, 189. 

20. Morawitz u. Blumenthal, Deutsches Archiv f. klin. Medizin 92. 

21. Perl, Virchow’s Archiv 59. 

22. Baliut, Deutsche med. Wochenschr. 1898 Nr. 2. 

23. Hasenfeld u. Fenyvessy, Berliner klin. Wochenschr. 1899 Nr. 4 u. 7. 

24. Hasenfeld, Berliner klin. Wochenschr. 1900 Nr. 50. 

25. Rothberger, Citiert nach Heinz, Handb. der experim Patholog. I, 912. 

26. Schiffer, Deutsches Archiv f. klin. Medizin Bd. 92. 

27. v. Leube, Ebenda Bd, 67. 

28. Ronsse, Zentralbl für Physiologie 1898. 

29. Kraus u. Sternberg, Zentralbl. f. Bakteriologie, Originale 1904. 


Difitized 


bv Google 


34* 

Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Aus der II. inneren Abteilung (Prof. Dr. Rostoski) und dem 
pathologischen Institut mit bakteriolog. Untersuchungsanstalt (Prof. 
Dr. Schmorl) des Stadtkrankenhauses Friedrichstadt zu Dresden. 

Akute Leukämie mit Infektion von Bacterium 
paratyphi B. 

Von 

Dr. Toswinkel und Dr. Dnnzelt. 

(Mit 1 Kurve.) 

Der Verlauf der akuten, mit Fieber einhergehenden Leukämien 
erinnert durchaus an den einer Infektionskrankheit, und in der 
Tat sind solche Erkrankungen wiederholt anfangs oder überhaupt 
klinisch unter der Diagnose Typhus oder dgl gegangen. Trotzdem 
sind bisher keine Beobachtungen bekannt, auf Grund deren ein 
infektiöses Agens als Ursache derartiger Erkrankungen angenommen 
werden konnte. Der folgende von uns beobachtete Fall dürfte 
gerade für diese Frage von einiger Bedeutung sein, da der klinische 
Verlauf mit dem der sonst beschriebenen akuten Leukämien über¬ 
einstimmt und die bakteriologische Untersuchung sowohl während 
des Lebens als auch in besonders interessanter Weise bei der 
Autopsie eine schwere Infektion erkennen ließ. Von vornherein 
bemerken möchten wir noch, daß es sich in unserem Falle nicht wie 
bei den meisten akuten Leukämien um Vermehrung der lympho- 
cytären Elemente, auch nicht wie bei den weniger bekannten 
myeloischen Leukämien um einen sicheren Befund 
von Myelocyten, Myeloblasten und zahlreichen Über¬ 
gangsformen handelte, sondern daß die Vermehrung sich fast 
ausschließlich auf Blutzellen bezog, die nach ihrer Morphologie 
und ihrer Färbbarkeit als Myeloblasten anzusprechen waren. 

Wir geben zunächst die klinischen Aufzeichnungen wieder: 

Am 3. Februar 1910 wurde die 53 Jahre alte Restaurateursehefrau 
J. ins Krankenhaus eingeliefert. Angeblich ist sie immer gesund ge- 
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wesen. Vor 14 Tagen erkrankte sie mit Mattigkeit, Rückenschmerzen, 
Stuhlverstopfung und Husten. Seit dem 26. Januar hat sie Fieber be¬ 
obachtet. Der zugezogene Arzt nahm zuerst Rippenfellentzündung an, 
stellte jedoch dann, nachdem in einer hiesigen Untersuchungsanstalt mit 
dem Blute der Patientin ein positives Agglutinationsresultat für Typhus 
gemeldet war, die Diagnose Typhus und ordnete die Überführung ins 
Krankenhaus an. 

Bei der Aufnahme erhoben wir folgenden Befund: 

3. Februar. Große, gut genährte Frau. Haut und sichtbare Schleim¬ 
häute äußerst blaß. 

Über den Lungen diffuse grobe Rasselgeräusche. Rechts hinten 
unten steht die Grenze um 2 Querfinger höher als links, beiderseits sind 
die Grenzen gut verschieblich. 

Herz o. B. 

Abdomen stark aufgetrieben. Ueocöcalgurren. Nirgends nachweis¬ 
liche Druckempfindlichkeit. 

Leber reicht perkutorisch etwa von der 5. Rippe bis 2 Querfinger 
unterhalb des Rippenbogens. Rand an entsprechender Stelle palpabel, 
stumpf, äußerst derb. 

Milz perkutorisch vergrößert, weich, Rand etwa 1 Querfinger unter¬ 
halb des Rippenbogens zu fühlen. 

Keine Roseolen; am ganzen Körper keine Drüsenschwellungen mit 
Ausnahme einiger kleiner Inguinaldrüsen. 

Atmung beschleunigt und oberflächlich, Reizhusten. 

Puls relativ verlangsamt, regelmäßig, ziemlich kräftig. 
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Sensorium leicht benommen; schläfrig, antwortet aber auf Fragen 
richtig. 

Nervensystem im übrigen o. B. 
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Urin enthält etwa 1 / a °/ 00 Eiweiß, im Sediment einzelne hyaline und 
granulierte Zylinder. 8tuhlgang geformt. 

Zählung der Leukocyten ergibt 86 000. Das daraufhin angefertigte 
gefärbte Blutpräparat zeigt als leukocytäre Elemente in überwiegender 
Mehrzahl große Zellen (2—3 mal so groß wie die roten Blutkörperchen) 
mit — bei Jennerfärbung — mäßig stark blau gefärbtem, den größten 
Teil der Zelle einnehmendem, plumpen Kern und ein blaues Reticulum 
aufweisendem Protoplasma, außerdem vereinzelte neutrophile polymorph¬ 
kernige Leukocyten, einzelne kleine Lymphocyten und wenige Zellformen, 
deren Zugehörigkeit zu den großen Lymphocyten oder den erstbeschriebenen 
Myeloblasten sich nicht genau bestimmen läßt. Die roten Blutkörperchen 
sind schwach tingiert, geringe Poikilocytose, keine kernhaltigen Erythro- 
cyten. Die Oxydasereaktion fiel negativ aus. 

Zahl der roten Blutkörperchen 2860000. Haemoglobingehalt des 
Blutes 28 °/ n nach Sahli. Die Auszählung der einzelnen Formen der 
weißen Blutkörperchen ergibt: 

Myeloblasten kleine Lymphocyten neutroph. Leukocyten fragt. Formen 
84 »/„ 4,5 »/„ 3,5% 8»/. 

Das Agglutinationsresultat ist für Typhus 1: 50 — 1 : 800 negativ 

„ Paratyphus A 1 : 50 — 1 : 100 „ 

„ Paratyphus B 1: 50 — 1 : 100 „ 

5. Februar. Puls kleiner, sonst Zustand vollkommen unverändert. 
In der am 3. Februar vorgenommenen Blutaussaat sowohl wie auch durch 
das Gallenanreicherungsverfahren sind nach Mitteilung der bakteriologischen 
Untersuchungsanstalt Kolonien von Paratyphus B-Bazillen gewachsen. 
Leukocytenzahl heute 98 000. Probepunktion rechts hinten unten ergibt 
2—3 ccm klarer seröser Flüssigkeit. Täglich geformter Stuhl. 

6. Februar. Nochmalige Agglutinationsprobe ergibt negatives Resultat 
für Typhus, Paratyphus A und B. 

Leukocyten 139 000 
Erythrocyten 1 960 000 

Hämoglobin 27 °/ 0 

Im gefärbten Blutbild der gleiche Befund wie am 3. Februar. 

Puls wird kleiner. Rapider Kräfteverfall. 

8. Februar. Patientin heute sehr schwach, Puls klein, frequent und 
unregelmäßig. Dyspnoe nimmt zu. Ödeme an den Beinen. 

Leukocyten 160 000 

Erythrocyten 1730000 
Hämoglobin 25 °/ 0 

Die heute nochmals vorgenommene Auszählung der weißen Blut¬ 
körper ergibt folgende Verhältniszahlen: 

Myeloblasten kleine Lymphocyten neutroph. Leukocyten fragl. Formen 
82,5 °/ 0 5% 4% 8,5% 

9. Februar. Puls kaum fühlbar, Atmung vertieft, tönend (der des 
Coma diabeticum ähnlich). Sensorium bis kurz vor dem Exitus unver¬ 
ändert. Nachmittags 3 Uhr Exitus. 
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Klinische Diagnose: Akute Leukämie, Infektion mit Paratyphus B. 
Intumescentia hepatis et lienis, Pleuritis exsudativa dextra, Nephritis. 

Die Obduktion wurde am 10. Februar morgens 9 Uhr vorgenommen. 
Aus dem Sektionsprotokoll (Geheimrat Schmorl) sei folgender Befund 
mitgeteilt: 

Mittelgroße, leidlich kräftig gebaute Frau. An mäßig zahlreichen 
Stellen der Haut punktförmige bis linsengroße Blutaustritte im Fett¬ 
gewebe der Unterhaut. 

An der Innenseite der Dura mater finden sich dünne spinnen web¬ 
artige Blutgerinnsel, die nur locker anhaften, aufgelegt. 

In der Bauchhöhle ungefähr a / 2 1 dünkelrot gefärbte etwas trübe 
Flüssigkeit. Rechts finden sich auf dem visceralen, teilweise auch auf 
dem parietalen Blatte zahlreiche, punktförmige, teils mäßig konfluierende 
Blutungen. Die Seröse ist hier etwas getrübt durch feine schleierartige 
Auflagerungen. 

Das Herz ist sehr schlaff. Die Spekhautgerinnsel in den Herz¬ 
höhlen sind etwas trüber als unter normalen Verhältnissen, besonders die 
Gerinnsel in den großen Gefäßen zeigen das Aussehen geronnenen Ei¬ 
weißes. Die Muskulatur des Herzens ist sehr mürbe, hellbraunrot, mit 
einem Stich ins Gelbliche. 

Auf den rechten Stimmbändern und unter ihnen finden sich zarte 
graugelbliche Beläge. Die Schleimhaut des Kehlkopfes ist gerötet, ge¬ 
schwollen und von zahlreichen intensiven punktförmigen Blutungen durch¬ 
setzt. Die axillaren Lymphdrüsen sind leicht vergrößert, auf der Schnitt¬ 
fläche zeigt sich das Drüsengewebe durch Fettgewebe ersetzt. 

Milz: Stark vergrößert, prall, wiegt 590 g. Oberfläche von buntem 
Aussehen, im allgemeinen braunroten Farbenton treten sehr zahlreiche, 
dichtstehende punktförmige rote Flecken hervor. Kapsel gespannt, mit 
dünnen fibrösen Auflagerungen bedeckt. Auf der Schnittfläche quillt das 
Gewebe hervor, es ist leicht abstreifbar; die Follikel sind klein. 

Die linke und in noch höherem Maße die rechte Niere ist ver¬ 
größert, sehr schlaff und weich. Oberfläche glatt, rötlich graugelb mit 
punktförmigen Blutaustritten. Rinde verbreitert, trüb, vorquellend. 
Grenzschicht blutreich. 

Leber: Wiegt 2500 g, von mäßiger Konsistenz. Oberfläche glatt, 
gelbbraun. Peritonealüberzug durch fibrinöse Auflagerungen getrübt. 
Auf der Schnittfläche quillt das Gewebe hervor, läßt gelbliche Flüssig¬ 
keit abstreichen. Acinöse Struktur sehr deutlich. 

Knochenmark des Femur zeigt Fettmarkcharakter, es finden sich 
aber, besonders im oberen Ende der Femurdiaphyse, wenig scharf um¬ 
grenzte Flecken von Linsen- bis Bohnengröße. Das Mark der Rippen 
und des Sternum sowie der Wirbel zeigt eine hellgraugrünliche Farbe. 

Retroperitoneale und prävertebrale Lymphdrüsen leicht, Inguinal¬ 
drüsen stark vergrößert, markig weiß. 

Sektionsdiagnose: Akute Leukämie (?). Pachymeningitis haemorrhagica 
interna. Pleuritis dextra. Pleuritis adhaesiva sin. Schwere parenchyma¬ 
töse Degeneration des Myokards. Akuter Milztumor. Hyperplasie der 
Leber. Multiple punktförmige Blutungen auf dem Bauchfell. Diphtherische 
Entzündung der Larynx. Nephritis. 
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Zur mikroskopischen Untersuchung wurden einzelne Organstückchen 
in Formalin, Müller-Formalin, Sublimat und Kayserling-Formalin fixiert. 
Die in Formalin fixierten Stücke wurden teilweise mit dem Gefrier¬ 
mikrotom geschnitten teils in Paraffin eingebettet; bei den Stückchen, 
die in den anderen Flüssigkeiten fixiert worden waren, wurde überall die 
Paraffineinbettung vorgenoromen. Gefärbt wurden die Schnitte mit 
Hämotoxylin-Eosin nach Giemsa-Schridde, mit Löffler’s Methylenblau und 
nach Grara-Weigert; bei den Gefrierschnitten wurden noch folgende 
Färbemethoden angewandt: Oxydasereaktion nach Schultze, Fettfärbung 
mit Sudan III, Eisenreaktion. 

Im einzelnen wurde nun mikroskopisch an den Organen folgender 
Befund erhoben: 

Milz: Das lymphatische Gewebe ist außerordentlich stark reduziert; 
es besteht eine hochgradige Atrophie der Follikel; an Stelle der Lympbo- 
cyten finden sich zahlreiche Zellen von der Größe der großen Lympho- 
cyten mit schwach basophilem Protoplasma und stark basophilem, 
chromatinreichem Kern; doch kann man trotzdem noch im Chromatin 
eine Struktur nachweisen. Das Protoplasma der Zellen läßt in keiner 
Färbung irgendwelche Granulationen erkennen. Bei Anwendung 
der Oxydasereaktion tritt eine intensive Blaufärbung 
aller dieser Elemente ein; es handelt sich somit um 
Myeloblasten. Auch in den Kapillaren kann man in reichlicher 
Menge und dicht aneinander gedrängt diese Myeloblasten nachweisen; 
ganz vereinzelt findet man nur ein rotes Blutkörperchen zwischen ihnen. 
Pulpazellen sind zwar noch deutlich als solche zu erkennen, sie sind 
jedoch in ihrer Menge sehr vereinzelt. In ganz verkehrter und unregel¬ 
mäßiger Anordnung trifft man in ausgedehnter Menge große mehrkernige 
Zellen an, die in ihrem Innern einen braunen, in der Schridde-Färbung 
einen gelblichgrünen Farbstoff und vereinzelte Erythrocyten und Blut¬ 
körperchen enthalten. Durch die Berlinerblaureaktion nach Perls-Stieda 
kann der Farbstoff als eisenhaltig nachgewiesen werden. Nur ganz ver¬ 
einzelt lassen sich noch andere Zellen nachweisen: Einige neutrophile 
und einige eosinophile Leukocyten und Knochenmarkriesenzellen. An 
vielen Stellen, aber auch ganz unregelmäßig verstreut, liegen im Milz¬ 
gewebe kleinere und größere Bakterienhaufen, in deren Umgebung das 
Gewebe völlig nekrotisch geworden ist; der Rand der Nekrosen ist von 
Erythrocyten umgeben. Ob es sich hierbei um Blutungen handelt, kann 
— wie fast stets in der Milz — mit Sicherheit nicht entschieden werden. 
Ganz zweifellose und sehr ausgedehnte Hämorrhagien lassen sich jedoch 
in der Milzkapsel nachweisen. Bei Färbung der Schnitte mit Löffler’s 
Methylenblau zeigen sich die Bakterienhaufen aus kurzen Stäbchen von 
ziemlich plumper Gestalt, die dicht aneinander gedrängt liegen, zusammen¬ 
gesetzt: die Gram-Weigert’sche Färbung nehmen die Bakterien nicht an. 

Leber: Die Struktur der Leber ist völlig erhalten, ein Umbau hat 
nicht stattgefunden; doch sind die Leberzellen insofern verändert, als sie 
zum größten Teile verfettet sind. An vielen Stellen finden sich teils 
kleinere, teils aber auch sehr ausgedehnte Nekrosen, in deren Zentren 
Bakterienhaufen liegen, um die herum kleine Herde gewöhnlicher 
neutrophiler Leukocyten sich befinden. In und um die Nekrosen liegen 
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außerdem noch dicht gedrängt Erythrocyten in großer Menge. Morpho¬ 
logisch und färberisch verhalten sich die Bakterien genau wie die in der 
Milz. Ebenso zahlreich wie die Nekrosen trifft man in der Leber In¬ 
filtrationsherde an, die zumeist intrakapillär gelegen sind. Sie bestehen 
aus denselben Elementen wie in der Milz, aus Myeloblasten. Ganz kleine 
derartige Myeloblastenherde lassen sich übrigens auch intrakapillär 
zwischen den einzelnen Leberzellen nachweisen. 

Nieren: Auffallend ist vor allem die Nekrose fast aller gewundenen 
Harnkanälchen, während Tubuli recti und Glomeruli intakt erscheinen. 
Myeloblastenberde finden sich im Nierenparenchym fast nirgends; sie 
sind lediglich innerhalb der Blutgefäße nachweisbar. Besonders schön 
zeigen sich hier im Schridde-Präparate die zahlreichen Bakterienhaufen, 
die vornehmlich in den Glomeruli angetroffen werden; sie sind oft so 
groß, daß der ganze Glomerulus von ihnen erdrückt ist. 

Lymphdrüsen: Bei den retroperitonealen Lymphdrüsen ist von einer 
histologischen Struktur nichts mehr zu erkennen; die ganze Lymphdrüse 
besteht lediglich aus Myeloblasten; nebenbei besteht eine starke Stauung. 
Ähnlich wie in der Milz, nur in geringerer Menge, finden sich auch hier 
große, mehrkernige Zellen, die in ihrem Inneren bräunlichen Farbstoff 
und Blutkörperchenschollen beherbergen. 

Die übrigen Lymphdrüsen lassen im Gegensätze zu den eben be¬ 
schriebenen retroperitonealen derartige pathologische Veränderungen nicht 
erkennen. Lymphsinus, Markstränge sind deutlich zu unterscheiden, die 
Zellen sind Lymphocyten, nur besteht auch hier eine ausgesprochene 
Hyperämie. 

Knochenmark: Das Knochenmark besteht, soweit es makroskopisch 
die graugrünliche schmutzige Verfärbung zeigt, fast ausschließlich aus 
Myeloblasten, zwischen denen ganz vereinzelt ein neutrophiler und eosino¬ 
philer Myelocyt liegt. Die Elemente des erythropoetischen Systems sind 
außerordentlich in ihrer Menge reduziert. Wo das Knochenmark jedoch 
den Charakter des Fettmarkes darbietet, ist es auch mikroskopisch nur 
ganz wenig verändert, nur insofern als es auch hier eine Verminderung 
der roten Blutkörperchen erkennen läßt* 

Herz: Die Muskelfasern sind parenchymatös degeneriert; die zwischen 
ihnen gelegenen Kapillaren sind prall mit Myeloblasten gefüllt. 

Leichengerinnsel aus dem Herzen: Zwischen den Fibrinfäden liegen 
in zahlreicher Menge Myeloblasten, sonst keinerlei andere Blutzellen. 

Vor der Besprechung vorliegenden Falles soll noch kurz auf 
die bakteriologische Untersuchung eingegangen werden. 

Am 3. Februar wurde dem bakteriologischen Untersuchungsamte 
eine Blutaussaat und ein Blutgalleröhrchen geschickt. Die auf beiden 
Nährsubstraten angegangenen Keime wurden durch Überimpfen auf 
Conradi - Drigalski’schen Nährboden, Petruschky’sche Lackmusmolke, 
Traubenzuckerbouillon (Gärungsröhrchen) und schräg erstarrtem Nähr¬ 
agar, sowie schließlich durch Agglutination einwandfrei als Paratyphus B- 
Bazillen erkannt. Das Serum der Patientin agglutinierte jedoch die 
Laboratoriumsstämme von Paratyphus B nur sehr schwach (1 : 50). 

Bei der Sektion wurde ebenfalls aus Milz uud Galle der Para- 
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typhus B-Bazillas in Beinknltar gewonnen; mit dem Herzblut wurden 
ein Meerschweinchen und eine weiße Maus geimpft; die Tiere, die 
spontan starben, zeigten ebenfalls in ihrem Blute die Paratyphus B- 
Bazillen. Alle diese Stämme agglutinierten nach nochmaligem Umimpfen 
bis 1 : 500. 

Fassen wir nun noch einmal alle klinischen, anatomischen und 
bakteriologischen Tatsachen zusammen, so ist Folgendes zu er¬ 
wähnen ; 

Bei einer bis dahin gesunden Frau entwickeln sich binnen 
kurzer Zeit Symptome allgemeiner Natur, Fieber, Benommenheit, 
relative Pulverlangsamung und Milztumor, die an eine Infektions¬ 
krankheit, insonderheit Typhus, denken lassen. Bei der im Kranken¬ 
hause vorgenommenen Leukocytenzählung findet man eine außer¬ 
ordentliche Vermehrung der weißen Blutkörperchen; durch Aus¬ 
strichpräparate des Blutes wird eine Leukämie mit Sicherheit 
konstatiert. Gleichzeitig kann aber durch eingehende bakterio¬ 
logische Untersuchung der Nachweis erbracht werden, daß in dem 
Blute der Kranken Paratyphus B - Bazillen kreisen, daß die Kranke 
also neben ihrer Leukämie noch an einer Paratyphus B-Infektion 
litt. Diese klinische und bakteriologische Diagnose wurde nun im 
vollen Umfange durch den Sektionsbefund, insonderheit aber durch 
die histologischen Untersuchungen bestätigt. 

Zweierlei macht diesen Fall besonders interessant: einmal die 
Form und Art der Leukämie; zweitens die Vergesellschaftung der 
Leukämie mit einer akuten Infektionskrankheit, einem Paratyphus B. 

Was die erste Frage nach der Form der Leukämie anlangt, 
so konnte schon das in vivo angefertigte Blutpräparat mit ziem¬ 
licher Sicherheit Aufschluß geben. Neben einer starken Verminde¬ 
rung der roten Blutkörperchen war eine außerordentliche Ver¬ 
mehrung der weißen vorhanden, und zwar einer ganz besonderen 
Zellart. Es fanden sich nämlich fast ausschließlich weiße Blut¬ 
körperchen von der Größe großer Lymphocyten mit stark baso¬ 
philem Kern und schwächer basophilem Protoplasma, das aber in 
keiner Weise und mit keiner Färbemethode irgendwelche Granu¬ 
lationen erkennen ließ. Diese Zellen schienen zunächst auf den 
ersten Blick Lymphocyten zu sein, doch ließ die deutliche Chro¬ 
matinstruktur im Kern schon an Myeloblasten denken. Daß es 
sich in der Tat um solche handelte, dafür brachte die Anwendung 
der Oxydasereaktion den Beweis, die ja gegenwärtig in der Diffe¬ 
rentialdiagnose zwischen lymphatischen Elementen und Zellen der 
Leukocytenreihe den Ausschlag gibt. Dieselben Zellformen zeigten 
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sich dann auch in den einzelnen Organen überall, wo leukämische 
Veränderungen vorhanden waren, ganz besonders auffallend ira 
Knochenmark und in der Milz. Ob es sich hierbei um eine raye- 
loide Umwandlung der Milz handelte oder ob eine Einschränkung 
der myeloiden Zellen vom Knochenmark aus stattgefunden hatte, 
diese schon öfters erörterte Streitfrage konnte auch in unserem 
Falle aus den mikroskopischen Bildern nicht entschieden werden. 
War nun die besondere morphologische Form der Leukämie sicher¬ 
gestellt, so mußte jetzt noch eine andere Frage erörtert werden, 
nämlich die: war es eine akute oder chronische Form ? Eine Reihe 
in der Literatur als akute Leukämien veröffentlichter Fälle wurden 
später in größeren Zusammenstellungen, so z. B. von Naegeli, 
nicht als akute angesehen; und es wurde als Forderung aufgestellt, 
man müsse nicht lange vor der Diagnose: akute Leukämie, Blut¬ 
präparate von demselben Kranken gesehen haben, bei denen nicht 
die geringsten leukämischen Veränderungen statthätten. Diese 
Forderung konnten wir zwar nicht erfüllen, trotzdem glauben wir 
aber mit einiger Wahrscheinlichkeit an der Diagnose „akute Leu¬ 
kämie“ festhalten zu müssen: 14 Tage nach Beginn der Erkran¬ 
kung wurde die Diagnose Leukämie aus dem Blutbefunde gestellt, 
vorher hatte eine Blutuntersuchung niemals stattgefunden. Es 
könnte also der Einwand erhoben werden, daß ja der Verlaut 
während der klinischen Beobachtung ein akuter gewesen sei, daß 
aber latent schon längere Zeit und namentlich ohne subjektive 
Beschwerden eine wirkliche Leukämie bestanden habe. Dieser 
Einwand ist auch zunächst durchaus nicht von der Hand zu weisen, 
namentlich, wenn man noch bedenkt, daß der äußere Beginn der 
Erkrankung auf die Paratyphusinfektion bezogen werden könnte. 
Das Moment aber, das gegen eine chronische Leukämie spricht, 
liegt in dem Verhalten des Knochenmarks der langen Röhren¬ 
knochen; von den schweren leukämischen Veränderungen, wie man 
sie sonst bei chronischer Leukämie zu sehen gewöhnt ist, und wie 
sie auch in unserem Falle im Knochenmarke der Rippen und herd¬ 
förmig auch an der Femurdiaphyse vorhanden waren, war am 
distalen Ende der langen Röhrenknochen, wo man sonst bei Leu¬ 
kämien für gewöhnlich die ersten Veränderungen findet (Schmorl, 
persönliche Mitteilung), nichts zu bemerken, hier zeigten sich nur 
ganz vereinzelte Myeloblasten. Die Hauptmasse des Knochen¬ 
markes bildete hier nicht das graugrünliche Mark, sondern das ge¬ 
wöhnliche Fettmark; d. h. die myeloide Umwandlung war im Ent¬ 
stehen und noch nicht über das ganze Mark ausgebreitet. 
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Stehen nun Lenkämie und Paratyphusinfektion in irgend¬ 
welchem kausalen Zusammenhänge, oder sind beide Erkrankungen 
nur zufällig zu gleicher Zeit an einer und derselben Person auf¬ 
getreten ? 

Nach dem klinischen Verlaufe erscheint es sehr wahrscheinlich, 
daß die akuten Leukämien den akuten Infektionskrankheiten zuzu¬ 
rechnen sind, eine Auffassung, die auch von verschiedenen Autoren 
vertreten wird. Der Erreger ist unbekannt, und es ist auch noch 
nicht erwiesen, ob die angenommene infektiöse Ätiologie eine ein¬ 
heitliche ist. Es könnte also a priori angenommen werden, daß 
die Paratyphusbazillen die akute Leukämie hervorgerufen hätten; 
allerdings müßte dann mit einer besonderen Labilität des Knochen¬ 
marks bei dieser Patientin gerechnet werden, da eben für gewöhn¬ 
lich diese Infektionen ohne eine derartige Schädigung des Knochen¬ 
marks verlaufen. Andererseits ist aber bekannt, daß eine vor¬ 
handene Leukämie ganz außerordeutlich zu sekundären Infektionen 
disponiert. Stomatitiden und schwerste Anginen, vornehmlich 
gangränescierende Anginen, beherrschen ja meistens das klinische 
Bild der akuten Leukämie, auch in unserem Falle war ja eine 
hochgradige Angina und Laryngitis nachweisbar, und Lenhartz 
hat schon früher einmal darauf aufmerksam gemacht, daß die 
meisten Patienten sich zunächst wegen ihrer Stomatitis an den 
Zahnarzt wenden. Wir selbst haben auch früher schon in 2 Fällen 
von akuter Leukämie echte Diphtheriebazillen aus den ulcerös zer- 
fallenen'Rachenorganen züchten können. Und wie Diphtheriebazillen 
einen günstigen Boden auf einem derartig geschwächten Organis¬ 
mus finden, so kann diese bestehende Leukämie auch die Infektion 
mit einem jeden anderen pathogenen Bakterium erleichtern. Daß 
die Paratyphusbazillen in unserem Falle wirklich Krankheits¬ 
erscheinungen hervorgerufen haben, das geht aus den Organver¬ 
änderungen, namentlich aus dem reichlichen Bazillenbefunde in 
nekrotischen Partien deutlich hervor, aus den Veränderungen, die 
neben den spezifisch leukämischen Prozessen vorhanden sind. Die 
Infektion kann auch noch nicht lange bestanden haben, mit großer 
Wahrscheinlichkeit dürfte hierfür schon das Fehlen von Darmver¬ 
änderungen sprechen; außerdem war noch keine deutliche Aggluti¬ 
nationsfähigkeit des Serums eingetreten. Das Fehlen der letzteren 
könnte allerdings auch auf die pathologischen Veränderungen des 
Knochenmarks bezogen werden, insofern die ganz jungen Elemente 
des myeloiden Systems nicht imstande sind, Agglutinine zu bilden. 
Aus allen diesen Tatsachen erscheint es uns am wahrscheinlichsten, 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Akute Leukämie mit Infektion von Bact. paratyphi B. 


537 


daß in unserem Falle latent, aber noch nicht allzu 
lange, eine Leukämie bestanden hat, und daß dann 
zufällig eine Infektion mit Paratyphusbazillen er¬ 
folgte, die nun ihrerseits wieder den Verlauf des 
leukämischen Prozesses ganz akut machte und binnen 
kurzem zum Tode führte. Ob auch für sonstige akute 
Leukämien dieser Entstehungsmodus zutrifft und ob 
ganz allgemein die Entstehung der akuten Leukämie 
so zu denken ist, daß durch eine Infektion ein stür¬ 
mischer Verlauf einer Leukämie herbeigeführt wird, 
müssen spätere Beobachtungen ergeben. 

In der Literatur haben wir eine Vergesellschaftung von akuter 
Leukämie und Paratyphus B-Infektion nicht finden können; wir 
möchten nur zum Schlüsse erwähnen, daß Herr Prof. Spronck 
nach einer mündlichen Mitteilung einen offenbar ganz gleichen 
Fall beobachtet hat, der aber bakteriologisch und histologisch nicht 
eingehend genug untersucht war, um veröffentlicht zu werden. 
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Aus der inneren Abteilung der Krankenanstalt Altstadt in 
Magdeburg (Oberarzt Dr. E. Schreiber). 

Über die albuminöse Expektoration nach der 
Thoracocentese. 

Von 

Dr. Walter Beyer, Sekundärarzt. 

In Anbetracht der Häufigkeit, mit welcher die Punktion 
pleuritischer Ergüsse heutzutage ausgeführt wird, sind unange¬ 
nehme Zwischenfälle verhältnismäßig selten, und der Eingriff gilt 
als nahezu absolut ungefährlich. Immerhin darf man jedoch an¬ 
nehmen, daß wohl mehr solcher Zufälle passieren, als man aus der 
Literatur erfährt, denn Mißerfolge publiziert man ohne besonderen 
Anlaß nicht gern, auch wenn es sich um ein Ereignis handelt, bei 
dem, wie wohl jetzt allgemein anerkannt wird, zum allerwenigsten 
die Schuld den Operateur trifft. Im folgenden soll an der Hand 
eines Falles, der geeignet erschien, zur Klärung der betr. Frage 
beizutragen, jenes Vorkommnis erörtert werden, das von französischen 
Autoren zuerst häufiger beobachtet und mit dem Namen der 
Expectoration albumineuse belegt wurde. 

Der Vorgang ist dabei der, daß kurz nach der Punktion, oder 
auch nachdem kürzere oder längere Zeit verstrichen ist, unter 
heftigen Hustenstößen flüssige Massen in einer Menge, die bis zu 
mehreren Litern betragen kann, expektoriert werden. Dieselben 
gleichen oft äußerlich der Flüssigkeit, welche die Punktion aus 
der Pleurahöhle abgelassen hatte, wodurch bei vielen die Meinung 
erweckt wurde, als handele es sich um einen Durchbruch des 
Exsudates in die Lungen, ein modus des Geschehens, der um so 
eingehender diskutiert wurde, je mehr sich eiuer ungezwungenen 
Erklärung Schwierigkeiten entgegensetzten. Diesen Schwierigkeiten 
hätte man aber, wie ich gaube, zumeist schon durch eine einfache 
Untersuchung der beiden Flüssigkeiten entgehen können, welche 
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wesentliche Unterschiede hier aufgedeckt und damit den Nachweis 
geliefert hätte, daß die Übereinstimmung nur eine scheinbare war. 
Es ist sehr zu bedauern, daß solche genauere Angaben nur seitens 
einer verhältnismäßig kleinen Anzahl von Autoren vorliegen, um 
so mehr als sie die Frage, worum es sich bei der serösen Expek¬ 
toration eigentlich handele, ganz wesentlich klären, wenn nicht 
entscheiden können. Es wird sich lohnen, eine Übersicht über die 
bisher genauer untersuchten Fälle zu geben, und die ganze Frage 
einmal vorwiegend unter dem erwähnten Gesichtspunkte zu be¬ 
trachten. Dabei wird sich zeigen, daß die neuerdings wieder von 
einigen diskutierte Theorie, als sei das Expektorierte nichts anderes 
als das unmittelbar durch die Pleura der Lunge hindurch getretene 
Pleuraexsudat, das auf diese Weise ausgehustet würde, zum 
mindesten für die Mehrzahl der Fälle nicht zutreffen kann. 

Ich lasse zunächst die Krankengeschichte meines Falles folgen. 
L. St., 57 Jahre alt, seit */ 4 Jahr Nierenentzündung und Asthma. Status 
am 5. November 1909. Kräftiger gut genährter Mann mit Dyspnoe, 
Cyanose, Ödem der unteren Extremitäten. Herz mäßig verbreitert. 
Systolisches Geräusch über der Spitze. Puls frequent irregulär, Arterien 
hart. Spärlicher Bronchialkatarrh, beiderseits hinten unten Schallver¬ 
kürzung, Abschwächung des Atemgeräusches. Mäßiger Ascites. Urin 
spärlich, etwas Eiweiß. Leber vergrößert. Puls wird in den nächsten 
Tagen besser, die Dyspnoe nicht. 10. November. Der linksseitige 
Pleuraerguß reicht bis zur Mitte der 8capula. Punktion. Unter stsrkem 
Druck fließen in ca. 15 Minuten 2 Liter ab. Als der Ausfluß sistiert, 
wird Potain angeschlossen, der aber nichts mehr herausbringt. Kanüle 
durch blutiges Coagulum verschlossen. Bald darauf starker Husten, es 
wird ca. 1 j i Liter klares, gelbes, seröses, nur anfangs etwas blutiges 
Sputum ausgehustet. Beim Stehen im Gefäß bleibt obenauf Schaum. 
Uber beiden Lungen diffus ziemlich dichtes mittel- bis grobblasiges 
Rasseln. Kein Zeichen von Pneumothorax. Links hinten unten ist die 
Dämpfung aufgehellt und Atemgeräusch zu hören. Auf Codein 0,03 
per os und 0,3 Adrenalin 1 : 1000 in 8 ccm physiologischer NaCl-Lösung 
intravenös sistiert. Husten und Auswurf binnen kurzer Zeit. Nachher 
gutes Befinden und erleichterte Atmung. 11. November spärliches, gelb¬ 
lich schaumiges Sputum. Erguß nimmt wieder zu, auch rechts. Röntgen¬ 
durchleuchtung: kein Pneumothorax. 15. November Hautdrainage am 
Unterschenkel. l x / 2 Liter seröse Flüssigkeit. 16. November Dyspnoe, 
Punktion links U/j Liter, vorher Morphium. 22. November links 40, 
rechts 100 ccm aus der Pleura gezogen. 25. November 1 1 / 2 Liter rechts 
abgelassen. 29. November Dyspnoe J / 2 Liter links punktiert. 7. De¬ 
zember vormittags 1300 ccm abgelassen, zugleich durch Curschmann’Bche 
Nadel 4 Liter am Unterschenkel, abends mäßiger Husten und ca. 
50 ccm weißliches, klares zähes Sputum. 15. Dezember ähnliche Ex- 
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pektoration wie am 7. Dezember. 23. Dezember 2 Liter aus der Pleura. 
26. Dezember Exitus letalis. 

Die Obduktion ergab Transsudate in den Körperhöhlen, arterio¬ 
sklerotische Schrumpfniere, verdickte Herzventrikel, Sklerose der Aort* 
usw. Lobuläre graurote Hepatisation beider Ober- und Unterlappen. 
Diffuse strangförmige Verwachsung der rechten Pleura, der linken vor¬ 
wiegend im Bereich des Oberlappens und an der Zwerchfell Seite. Die 
nicht verwachsenen Pleurapartien glatt und durchsichtig. Auf dem linken 
Unterlappen eine oberflächliche, nicht bis ins Lungengewebe reichende 
Pleuranarbe (makro- und mikroskopisch untersucht). 

Es muß dahingestellt bleiben, ob diese Narbe durch Verletzung der 
Pleura entstanden war, und bei welcher der verschiedenen Punktionen. 

Was die Medikation — Codein-Adrenalin — anlangt, so sah es so 
aus, als ob sie den Anfall coupiert hätte. Josue und Bloch wollen 
allerdings durch intravenös gegebenes Adrenalin bei Tieren akutes Lungen¬ 
ödem erzeugt haben, während Auld meint, daß Adrenalin subkutan das 
Atmungszentrum lähmen könne. Codein allein zeigte sich bei Gerhardt 
Fall ohne Wirkung. 

Obwohl das bei der ersten Pleurapunktion ausgehustete Sputum, 
abgesehen von einer Spur Blut der Pleuraflüssigkeit, im Aussehen glich, 
war doch die Beschaffenheit beider verschieden. Das spezifische Gewicht 
des Exsudats war 1012, des Sputums 1018, die Gefrierpunktswerte be¬ 
trugen 0,66 und 0,70. Mikroskopisch enthielt das expektorierte viel 
Pflasterepithel, Alveolar- und zylindrisches Bronchialepithel, in Verbänden. 
Zur Bestimmung des Eiweißgehaltes wurden genau je 5 ccm mit etwa 
der zehnfachen Menge Alkohols versetzt, filtriert, mit Alkohol und Äther 
gewaschen, der Filterrückstand getrocknet und gewogen. Die Zahlen 
waren 0,1135 g für das Exsudat und 0,181 g für das Expektorat, einem 
Eiweißgehalt von 2,27 °/ 0 bzw. 3,62 °/ 0 entsprechend. Das später, am 
10. Dezember Ausgehustete sah zwar anders aus, enthielt jedoch mit 
3,52 °/ 0 ungefähr die gleichen Mengen Eiweiß, wie das frühere Sputum. 
Dies ist um so bemerkenswerter, als, wie die nachstehende Übersicht er¬ 
weist, mittlerweile das Pleuraexsudat an Eiweißgehalt abgenommen hatte. 


Eiweißmengen in 5 ccm und spezifisches Gewicht. 


Datum 

Exsudat 

Expektorat 

Hantödemflüssigkeit 

10. XI. 
15. XI. 

0,1185 g (2,27 %)Sp.G. 1012 

0,181 g (3,62%) 1018 

Spez. Gew. 1008 
0,021 g (0,42 %) 



16. XI. 

(links) 0,095 g (1,9 °/ 0 ) 1007 
(rechts! 0,127 g (2,54 %) 



22. XI. 

(links) 0,084 g(l,6H%) 
(rechts)0.1055 g (2,11%) 




1008 



29. XI. 

links 0,075 g (1,50%) 

| 


7. XII 

links 0,077 g (1,54 %) 1007 

0,176 g (3,52%) 

Spez. Gew. 1008 

0,016 g (0,82%) 

8. XII. 

rechts sp. Gew. 1008 

1 
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In der Tabelle p. 542ff. habe ich die Fälle der Literatur, soweit 
sie genauer untersucht wurden, zusammengestellt. Von insgesamt 
20 Fällen sind es nur 4, wo Sputum und Pleuraflüssigkeit mehr 
oder weniger übereinstimmt. Nicht sicher ist dies bei Appel’.s 
Fall 4, wo nur das spez. Gewicht bestimmt wurde, und in Wald¬ 
vogel’s Fall, wo die Pleuraflüssigkeit trüb, das Sputum in der 
Hauptsache aber klar aussah. Ein direkter Durchbruch des Ex¬ 
sudats in die Lungen hat möglicherweise, soweit ich aus dem mir 
zugänglichen Referat schließen kann, in Fereol’s Fall statt¬ 
gefunden, falls nicht etwa das Blutserum ebenfalls jene eigen¬ 
tümliche Färbung gezeigt hat. So war in einem Fall von Icterus 
bei Hampeln erklärlicherweise sowohl Punktat wie Expektorat 
auffallend dunkelgelb gefärbt. Es beweist, wie dieser Autor auch 
hervorhebt, durchaus noch nicht einen Übertritt von Exsudat in 
die Alveolen, wenn die beiden Flüssigkeiten einmal zufällig über¬ 
einstimmen, da Aussehen sowie Gehalt an Eiweiß und Salzen so 
sehr wechseln können. Jedenfalls sehen wir an Fällen wie 
Hampeln’s Nr. 3 und dem meinigen, daß auf die äußerliche 
Ähnlichkeit nichts zu geben ist und daß nur eine genauere Unter¬ 
suchung der fraglichen Flüssigkeiten eine etwaige Identität be¬ 
weisen könnte. Diese letztere fehlt aber in der Mehrzahl der Fälle. 
Denn zugegeben, daß wir etwas weniger Eiweiß im Expektorierten 
noch durch eine Verdünnung via Bronchien, Trachea und Mundhöhle 
erklären könnten, so haben wir keine Erklärung, wenn die Kon¬ 
zentration des Ausgehusteten höher ist, oder vollends wenn das¬ 
selbe eine klare seröse Flüssigkeit, der Pleurainhalt aber Eiter ist. 
Derartige Beobachtungen und die so ungezwungen auf Lungen¬ 
ödem hinweisenden Momente haben denn auch die Mehrzahl der 
älteren französischen wie der späteren Autoren bewogen, die seröse 
Expektoration auf Lundenödem zurückzuführen. Man braucht 
nicht, wie Revillomt, hervorzuheben, daß seröse Expektoration 
auch ohne Pleuritis Vorkommen kann, oder Ferrand’s Selbst¬ 
beobachtung, der an einer leichten Pleuritis ohne Zeichen eines 
größeren Ergusses erkrankt, zwei Tage hindurch dünne, gelbe, 
Eiweiß enthaltende Sputa auswarf. Man braucht ferner nicht 
darauf hinzuweisen, daß es trotz zahlreicher Sektionen auch nicht 
ein einziges Mal geglückt ist, eine Perforationsöffnung einwandsfrei 
nachzuweisen, sowie daß die Möglichkeit einer Pleuraverletzung 
bei der Abdrängung der Lunge durch den Erguß eine geringe ist, 
daß ein Pneumothorax nicht festgestellt werden konnte, trotzdem 
man das Augenmerk darauf gerichtet hat, um einen Durchtritt des 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 35 
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Ergusses durch die verletzte Pleura pulmonalis als sehr unwahr¬ 
scheinlich anzusehen. Was nun einen solchen durch die unverletzte 
Pleura betrifft, so lassen sich hierfür noch weniger Gründe an¬ 
führen und die betr. Autoren, welche diesen Modus annehmen, 
bleiben die Erklärung schuldig. Es ist in der Tat nicht recht 
verständlich, wie etwa der Pleuraüberzug samt dem Lungengewebe 
sozusagen als totes Filter wirken und innerhalb weniger Minuten 
so große Flüssigkeitsmengen hindurchlassen sollte. Ist es doch 
gerade der Zustand der Pleura, welcher so häufig die Aufsaugung 
von Exsudat verhindert, ganz abgesehen davon, daß die kostale 
und nicht die pulmonale Plenra die Resorption im wesentlichen 
besorgt. Wie plausibel erscheint hingegen die Lungenödem¬ 
hypothese! Die Lunge der erkrankten Seite, eine Zeitlang vom 
Exsudat komprimiert, an der Atmung und Übung ihrer elastischen 
Kräfte behindert, wird mit einem Male durch Aspiration von außen 
her gedehnt, die vorher für ein Minimum von Blut beanspruchten 
Gefäße werden plötzlich vom Blutstrom überflutet und infolge der 
wieder funktionierenden Atmung dauernd überflutet. Diese Be¬ 
lastung trifft zudem ein widerstandsgeschwächtes, ödematöses und 
kachektisches Gewebe, was wunder, wenn die Barriere einreißt und 
die Gefäßwände Serum durchlassen. Je stürmischer diese Trans¬ 
sudation erfolgt, desto mehr wird sich, das darf man vielleicht 
annehmen, die Zusammensetzung des Transsudates der des Blut¬ 
serums nähern, desto mehr morphologische Bestandteile des Blutes 
werden mit fortgeschwemmt. Duffin vergleicht die Kompression 
der Lungen durch den Erguß mit der Wirkung der Esmarch’schen 
Binde. Ähnlich wie nach Lösung derselben infolge einer Lähmung 
der Vasomotoren diffuse Rötung und kleinste Blutungen auftreten, 
so soll in den Lungengefäßen nach Ablassen des Exsudates die 
Transsudation zustande kommen. Haben wir jedoch dort die 
Durchtrennung der Blutgefäße in der Wunde, so fehlt uns hier 
noch das letzte, die Transsudation auslösende, Moment. Vielleicht 
ist es schon in der abnormen Porosität der Gefäße gegeben, die 
ja auch die Ausschwitzung an den anderen Körperstellen bedingt 
(Ödeme, Ascites), vielleicht spielt ein weiteres Moment diese Rolle. 
Wenn nämlich die wieder vor sich gehende Atmung die bisher 
atelektatischen Lungenabschnitte zu entfalten strebt, und wenn 
dann die zuführenden Bronchiolen, vielleicht teilweise durch Sekret 
verlegt, sich der einströmenden Luft nicht rasch und ausgiebig 
genug öffnen, so läßt sich ganz gut vorstellen, daß Blutserum aus 
den Gefäßen in die Alveolen und Bronchiolen infolge der Bewegung 
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der Thoraxwand angesangt werden kann. Diese Wirkung würde schon 
durch das Ablassen des Exsudates unterstützt werden. Einige 
Autoren führen gegen Lungenödem den Eiweißreichtum der Expek- 
torate an, die doch in wenigen Minuten entstünden. Ich meine, 
man darf die Begriffe „Exsudat“ und „Transsudat“ nicht ohne 
weiteres auf die Vorgänge in den Lungengefäßen übertragen. Was 
in den Körperhöhlen die „Entzündung“ leistet, tun hier die be¬ 
sonders gearteten mechanischen Verhältnisse. Je durchgängiger 
die Gefäßporen, desto rascher wird Serum oder auch Blut hindurch¬ 
treten. So erklärt Leichtenstern wohl mit Recht die Fälle 
„wo man nach der Aspiration Hämoptoe beobachtete und die 
Sektion „mehrere Lungenapoplexien“ (Legroux) nachwies, nämlich 
„durch eine massenhafte Diapedese roter Blutkörperchen“. Und 
Sahli sagt: „Cohnheim bringt einen großen Teil der nephri- 
tischen Ödeme wegen der supponierten Durchlässigkeit der Gefäß¬ 
wände mit den entzündlichen in enge Beziehung, ja er subsummiert 
dieselben unter die letzteren in weiterem Sinne. Wir werden wohl 
einstweilen das letztere mit dem nephritischen und kachektischen 
Lungenödem auch tun, als einen Gewinn aber auch das wesentlich 
negativ lautende Resultat auffassen, daß das nephritische und 
kachektische Ödem kein Stauungsödem ist.“ Diese notabene akuten, 
welche den entzündlichen so ähnlich seien, nennt Sahli auch 
„blasse“ Formen. Ganz ähnlich spricht sich Leube aus: „Infolge 
der hydrämischen Schädigung der Gefäßwände genügen schon ge¬ 
ringere Entzündungsreize um stärkere Transsudation von Blut¬ 
flüssigkeit als unter gewöhnlichen Verhältnissen hervorzurufen.“ 
Weit größere Schwierigkeiten hat, besonders der experimentellen 
Erklärung, bekanntlich das gewöhnliche Lungenödem bereitet, und 
Sahli’s Verdienst ist es, nachdrücklich darauf hingewiesen zu 
haben, daß die meisten Lungenödeme beim Menschen gar keine 
Stauungsödeme sind, wie man s. Z. unter dem Eindruck der Ex¬ 
perimente von Welch vielfach annahm, sondern entweder zu den 
entzündlichen (lokalbedingten) oder den nahe damit verwandten 
nephritischen oder kachektischen gehören. Dies anerkannt würde 
sich das Lungenödem nach der Thoracocentese zwanglos in diese 
Hauptgruppe einreihen, da Hydrops, Kachexie oder Nephritis wohl 
in keinem der bisher bekannten Fälle vermißt werden. Auch die 
verschiedene Male beobachteten Fibringebilde, wie überhaupt die 
so verschiedene Beschaffenheit der Expektorate nimmt angesichts 
der Merkmale albuminurischer Sputa nicht wunder, bei welchen 
Besan^on und de Jong Variationen im Eiweißgehalt von 
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0,75 bis zu 3,3°/oo fanden. Es würde schwierig sein, wollte man 
das kompakte, weit verzweigte Fibringerinnsel in Scriba’s Fall 
z. B. aus dem Pleuraexsudat herleiten, das nur ein spez. Gewicht 
von 1015 hatte. Bei meinem Fall wog das spontan im Gefäß sich 
bildende Fibrincoagulum nur 0,56 g auf l x / 2 1. 

Ortner schuldigt für die Genese der serösen Expektoration 
besonders eine CJnnachgiebigkeit des Mediastinums an. Kann dieses 
samt Herz und Lunge der anderen Seite infolge doppelseitiger 
Pleuritis, Verwachsungen oder abnormer Herzgröße nicht in die 
durch Ablassen des Exsudates geschaffene Leere nachrücken, so 
muß die komprimiert gewesene Lunge um so mehr gedehnt werden. 
Es fallt in der Tat auf, wie häufig doppelseitige Pleuritis in der 
einschlägigen Literatur erwähnt ist. 

Kurz will ich auf folgendes hinweisen. In den Fällen Schütz 
und Waldvogel wurden je Vj 2 1 expektoriert. Da bei Schütz 
vorher 2, bei Waldvogel l'/ 2 1 durch die Punktion entfernt 
waren, so hätte sich die Entfernung einer ebenso großen Menge 
von Flüssigkeit auch physikalisch bemerkbar machen sollen, falls 
sie aus der Pleura indirekt stammte. Waldvogel erwähnt nichts 
dergleichen, Schütz gibt aber an, daß der Stand des Exsudates 
danach „genau wie nach der Punktion“ war. 

Den Reizhusten erklären Waldvogel und D. Gerhard mit 
als Ursache der Expektoration. Nur die mit Husten verlaufenen 
Tierexperimente Waldvogel’s hätten Expektoration gebracht. 
Nun kann man jedoch auch sagen, bei den negativ verlaufenen 
Experimenten fehlte der Husten, weil es nichts auszuhusten gab. 
Freilich kann die wieder eintretende Luft bei lange kollabierter 
Lunge Hustenreiz erzeugen. In Waldvogel’s Versuchen wurden 
jedoch nicht kollabierte Lungen gedehnt, sondern normale kol¬ 
labiert, was laut Protokollen an und für sich keinen Husten aus¬ 
löste. Audi der zeitliche Verlauf, zuerst Husten dann die Expek¬ 
toration, kann nichts beweisen, denn wir wissen nicht, wieviel 
Materie schon in den Luftwegen steckt, wenn der erste Husten 
einsetzt. Waldvogel stellt sich vor, daß nach Öffnung der 
Glottis infolge Drucksenkung in den Luftwegen sozusagen ein 
Absaugen des Pleurainhaltes stattfinde. Diese kontinuierlichen 
Hustenstöße erfolgen indes bei einer Exspirationsstellung des Thorax, 
in der die Saftspalten und auch eine etwaige artefizielle Pleura¬ 
öffnung verengt sind. Ebensogut ließe sich vorstellen, daß vor 
der Glottisöffnung die Pleura gegen das Exsudat gepreßt und dieses 
durch die Saftspalten in die Lunge hineingepreßt würde. Der 
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heftige Husten ist aber durchaus nicht immer vorhanden. In dem 
Fall Wassmuth’s erfolgte die Expektoration „unter ganz leichten 
Hustenanfällen derart, daß schon nach den ersten geringen Husten- 
stoßen die Flüssigkeit expektoriert wurde. Der Eindruck war der, 
daß der Husten nicht die Ursache, sondern nur die Folge des Über¬ 
tritts der Flüssigkeit auf die gesunde Bronchialschleimhaut war.“ 

Ohne Zweifel spielen die Druckverhältnisse in der Pleurahöhle 
und in den Lungen bei diesen Vorgängen eine gewisse Rolle. Warum 
tritt das Ereignis erst ein, nachdem der Druck in der Pleurahöhle 
durch die Punktion herabgesetzt ist? Waldvogel versuchte 
bei Tieren, ob es gelänge, unter Druck Flüssigkeit durch eine ent¬ 
zündete Lungenpleura hindurchzutreiben. Die meisten Tiere gingen 
unter schwerer Dyspnoe und Hustenanfällen ein. Nur bei einem 
Hund lief 10 ccm blutig schaumige Flüssigkeit aus dem Maul. 
Der Eiweißgehalt von 2,3°/oo Esbach bei llfacher Verdünnung 
stimmte mit der Pleuraflüssigkeit überein, dagegen waren die Ge¬ 
frierpunkte 0,38 bzw. 0,91. Trotzdem Salzlösung injiziert wurde, 
hält Waldvogel den Beweis der Identität beider Flüssigkeiten 
für erbracht und nimmt an, das fehlende Salz sei unterwegs in 
der Lunge zurückgeblieben. Das Blei im Sputum wurde nur quali¬ 
tativ festgestellt. Auch die Untersuchung des Lungenpräparates 
konnte die Sachlage nicht klären, es war eben alles mehr oder 
weniger mit Blei imprägniert. Grober’s, auch einige Experi¬ 
mente Waldvogel’s beweisen, wie rasch die Pleura — aller¬ 
dings wesentlich die kostale — Flüssigkeiten resorbieren kann. 
Eine derartige Resorption ist bei Waldvogel’s Versuchen nun 
gar nicht auszuschließen. Auch daß erst wiederholte Injektionen 
von Bleisalzen, nachdem die voraufgegangenen, wie Probepunktionen 
ergaben, resorbiert waren, spricht nicht gerade dafür, daß ein, noch 
dazu verhältnismäßig geringer Bleigehalt des Inhalts der Luftwege 
notwendig von der zuletzt eingespritzten Lösung herrühren muß. 
Vielleicht wären die Versuche ebenso ausgefallen, wenn zuletzt 
Wasser statt Bleisalzlösung injiziert worden wäre. Erwähnenswert 
ist, daß Aubertin bei Meerschweinchen durch Verfüttern v.on 
Bleisalzen tödliches Lungenödem erzeugt haben will. Meiner 
Meinung nach sprechen jedenfalls die Versuche Waldvogel’s 
eher für Lungenödem, sind jedoch keineswegs beweisend für ein 
Übertreten von Pleuraflüssigkeit in die Lunge. 

Zum Schluß muß ich noch auf eine Abhandlung Sahli’s „über 
die Perforation seröser pleuritischer Exsudate“ zu sprechen kommen, 
worin Sahli dafür plädiert, daß eine solche, wenn auch sehr selten, 
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Vorkommen kann. So sei in einem Fall Costella’s bei einem 
vierjährigen Kinde mit einem großen serofibrinösen Exsudat der 
linken Seite die Expektoration desselben eingetreten, im Momente, 
wo die Dyspnoe so stark geworden war, daß die Punktion aus¬ 
geführt werden sollte. Tags darauf war vom Exsudat nichts mehr 
nachzuweisen. In Sahli’s Fall entwickelte sich im Anschluß an 
einen abnorm verlaufenen Typhus eine rechtsseitige Pleuritis mit 
kontinuierlicher Hämoptoe. 50 Tage nach Beginn, als das Exsu¬ 
dat bis zur Mitte der Scapula reichte, wurden plötzlich über 
500 ccm seröser, nicht besonders schaumiger, stark eiweißhaltiger 
Flüssigkeit expektoriert, die beim Stehen ein reichliches Fibrin- 
coagulum ausschied. Im Verlauf einiger Tage nahm die Expek¬ 
toration allmählich ab, Pneumothorax fehlte, die Pleuritis ging“ 
rasch zurück. Im frischen Expektorat waren zahlreiche Typhus¬ 
bazillen. Leider fehlt bei diesem interessanten Fall eine ver¬ 
gleichende Untersuchung der beiden Flüssigkeiten, da auch die 
Probepunktion unterblieben war. Meines Erachtens kann in Cos¬ 
tella’s wie in Sahli’s Fall sehr wohl Lungenödem Vorgelegen 
haben. Denn wenn zuweilen schon der unbedeutende Eingriff einer 
Probepunktion die Resorption in Gang bringt, so wäre dies bei 
der ganz erheblichen Entlastung des Kreislaufs — falls wir an¬ 
nehmen, die expektorierten Mengen stammen vom Lungenödem, 
also aus den Blutgefäßen — gar nicht verwunderlich. Daß die 
Flüssigkeit „viel zu plötzlich entleert wurde“ und wenig schaumig 
war, erklärt sich aus der plötzlichen Überflutung der Lunge mit 
Transsudatmassen. Der starke Gehalt des Expektorierten an Typhus¬ 
bazillen will noch nichts beweisen. Denn abgesehen davon, daß 
wir heute wissen, daß das Blut die Keime in wechselnder Zahl 
enthalten kann, wäre auch denkbar, daß im Bronchialsekret Typhus¬ 
bazillen waren, welche dann mit fortgeschwemmt wurden. Ferner 
besteht zwischen eitriger und seröser Pleuritis bezüglich der 
Arrosion von Gewebe doch der große Unterschied, daß die Mikro¬ 
organismen allein keine Ulceration verursachen, sondern erst ver¬ 
mittels der Leukocyten. Aus allen diesen Gründen halte ich die 
Sahli’schen Fälle für eine Perforation nicht beweisend. 

Zusammenfassung. Das albuminöse Sputum hat in der 
Mehrzahl der Fälle eine von der Pleuraflüssigkeit verschiedene 
Zusammensetzung, welche die Annahme einer Perforation in die 
Lunge von vornherein nicht sehr wahrscheinlich macht Die rasche 
Entfaltung der Lunge infolge der Punktion bewirkt eine Über¬ 
flutung der Blutgefäße, der sie, da durch die Grundkrankheit schon 
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geschädigt, nicht gewachsen sind. Eine Transsudation in die Luft¬ 
räume hinein ist die Folge. Vielleicht übt dabei auch eine Ver¬ 
legung der zufübrenden Luftröhrenäste eine ansaugende Wirkung 
während der Inspiration aus. Ergüsse der anderen Brustseite, 
Verwachsungen, Starrheit des Mittelfells und abnorme Herzgröße 
scheinen Hilfsmomente abzugeben. Auch die Minderzahl der Fälle 
mit wirklicher, nicht nur scheinbarer Übereinstimmung der beiden 
Flüssigkeiten lassen sich ungezwungen so erklären. Während es 
Fälle gibt, bei denen eine andere Genese als Lungenödem schlechter¬ 
dings nicht angenommen werden kann, ist kein einziger Fall be¬ 
kannt, wo letzteres mit Wahrscheinlichkeit auszuschließen wäre. 
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Aus der medizinischen Klinik in Würzburg. 

Über die experimentelle Erzeugung leukämieähnlicher 

Blutbilder. 

Von 

Privatdozent Dr. Hermann Lttdke. 

Die angewandte Bakteriologie lehrt, daß als die Ursachen mancher 
Infektionskrankheiten nicht ein einheitliches Kontagium anzunehmen 
ist, daß vielmehr differente Krankheitserreger zur Auslösung gleicher 
klinischer Symptombilder führen können. Typhöse Krankheitsbilder 
werden durch Typhus-, Paratyphus-, Proteusinfektionen verursacht. 
Die Ansteckung mit differenten Keimarten führt zur croupösen 
Pleumonie. Der Begriff der Sepsis hat auf der Basis der modernen 
Bakteriologie eine Wandlung erfahren. Die absolute Spezifität 
der Infektionsursachen ist somit für diese Erkrankungen nicht 
mehr aufrecht zu halten. 

Die klinische Erfahrung lehrt ebenso, daß manche Krankheits¬ 
bilder durch pathologische Reize ausgelöst werden, bei denen die 
Spezifität der erregenden Ursache wegfällt, und so durch eine 
Anzahl differenter Reizwirkungen ein gleiches klinisches. Symptom¬ 
bild in Erscheinung tritt. Um so stärker muß der Reiz wirken, 
wenn er auf einem schon zuvor geschwächten Gewebe haftet. 

Diese für die Entstehung einzelner Infektionen zu berück¬ 
sichtigenden Prinzipien spielen ihre Rolle auch bei der Genese der 
Leukämien. 

Von jeher neigte sich die Mehrzahl der Autoren der An¬ 
schauung zu, daß die Ursache der Leukämie, besonders ihrer akuten 
Formen, auf infektiöse Einflüsse zurückzuführen sei. Doch nur 
spärliche, durch Experiment oder klinische Beobachtung erhobene 
Stützen existieren für diese Ansicht. 

Das Symptombild akuter und mancher chronischer Leukämien 
bietet Parallelen zum Bilde infektiöser Krankheitszustände. Milz- 
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Schwellung, LeukocytenVermehrung, seltener Verschiebungen im 
Blutbild durch Auftreten unreifer Zellformen, sind bei zahlreichen 
Infektionskrankheiten zu konstatieren. Die Temperatursteigerung, 
das wichtigste klinische Symptom der Infektion, wird öfter bei der 
Leukämie, besonders der akuten Form, beobachtet. Unter 11 von 
mir beobachteten Leukämieformen wurden so häufig hohe, wochen¬ 
lang dauernde Temperaturgrade und Kurven atypischen Fieber¬ 
verlaufs festgestellt. Bei zwei zunächst chronisch verlaufenden 
lymphatischen Leukämien trat erst im späteren Verlauf Fieber 
auf, so daß im Endstadium das Bild der akuten lymphatischen 
Form, bei der meist höheres Fieber besteht, in den Vordergrund 
trat. Kontinuierliche Fieberformen mit der zackigen Streptokokken¬ 
kurve wurden ebenfalls verzeichnet. Die Ursache dieser Temperatur¬ 
steigerungen liegt, soweit mich meine Feststellungen bei Leukämien 
und Anämien unterrichteten, in akuten Steigerungen des Krankheits¬ 
prozesses, die auch in einem deutlich konstatierten Fallen der 
Erythrocytenzahl werte zum Ausdruck kam. 

Aus den anamnestischen Erhebungen läßt sich in der Mehrzahl 
der Leukämiefälle, auch wenn die Anamnese noch so gewissenhaft 
durchgeführt wird, nichts entnehmen, was mit Sicherheit zugunsten 
infektiöser Ursachen der Leukämien spräche. 

Von 17 Leukämien, die im Laufe der letzten 10 Jahre in der 
Würzburger Klinik zur Beobachtung kamen, ergab die Anamnese 
bei sechs Fällen keine irgendwie verwertbaren Anhaltspunkte. Dreimal 
wurde eine vorausgegangene Lues, zweimal durch den positiven Ausfall 
der Wassermann’ sehen Reaktion, sichergestellt. Zweimal wurden 
intensiv einwirkende Traumen von den Patienten mit Bestimmtheit als 
Vorläufer der leukämischen Symptome angegeben, einmal bestand kurz 
zuvor eine langwierige, eiterige Wangengeschwulst. In drei weiteren 
Fällen wurde neben der Leukämie ein Lungenspitzenkatarrh nachgewiesen. 

Nur in zwei Fällen war das Zusammentreffen von In¬ 
fektion und Leukämie so unmittelbar, daß die Möglich¬ 
keit, in der Infektion das Primäre zu sehen, nicht aus¬ 
geschlossen erschien. 

Im ersten Fall handelte es sich um einen fast zwanzigjährigen Fabrik¬ 
arbeiter, der aus gesunder Familie stammte und abgesehen von einigen, 
ohne bleibende Nachteile verlaufenden Vorkrankheiten bis zum Beginn 
seines von mir konstatierten Leidens stets gesund war. Die Erkrankung 
begann plötzlich unter den Erscheinungen einer akuten Infektion: Kopf¬ 
schmerzen, Nacken- und Gliederschmerzen, Erbrechen, hohes Fieber, 
Schwäche. Der Verdacht auf Typhus konnte zwei Tage nach dem Kranken¬ 
hauseintritt infolge des negativen Ausfalls der Blutplattenkultur, des 
fehlenden Widal negiert werden. Die Leukocytenzählung ergab an 
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diesem Tage 11500 Zellen. Der Fieberverlauf war etwa dem einer 
Streptokokkenkurve entsprechend. Über der linken Lungenspitze fand 
sich etwas verkürzter Schall und Krepitieren, sonst erwies sich die Lunge 
als intakt. Die Herzdämpfung war nicht verbreitert, die Töne rein. 
Der Puls war weich und unregelmäßig. Milz und Leber zeigten sich 
vergrößert. Verletzungen der Haut und Schleimhäute fehlten, die 
Mandeln waren frei. Im Urin fanden sich vereinzelte rote Blutkörperchen, 
eine mäßige Eiweißmenge und wenige hyaline Zylinder. Am fünften 
Tage nach dem Krankenhauseintritt nochmalige Blutuntersuchung: Auf 
zwei Blutagarplatten waren neun Kolonien von Streptococcus pyogenes 
aufgegangen. Der Hämoglobingehalt nach Sahli betrug 40—45 °/ 0 . 
1420 000 Erythrocyten. Die Leukocytenzahlenwerte waren jetzt — 
fünf Tage nach der erstmaligen Untersuchung — rapid gestiegen auf 
130000. Blutungen fehlten im Verlauf der Erkrankung, ebenso Ge¬ 
lenkschwellungen und Gelenkschmerzen, nur eine von Tag zu Tag zu¬ 
nehmende Schwäche beherrschte das Krankheitsbild. Am 6. und 7. Tage 
wurden 180 000, resp. 145 000 Leukocyten gezählt, die roten Blutzellen 
hatten noch etwas an Zahl abgenomraen, der Hämoglobingehalt war bei 
40 °/ 0 geblieben. Der Exitus erfolgte in der Nacht vom 7. bis 8. Tag 
nach der Aufnahme. 

Das Leukocytenbild, das bei der zweiten Zählung erhalten wurde, 
war dieses: Myelocyten 45°/ u (darunter 4 °j 0 eosinophil), große Mono- 
nucleäre und Übergangsformen 9 °/ 0 , 1 °/ 0 kernhaltige Rote, 14°/„ kleine 
Lymphocyten, 29 °/ 0 polynukleäre Neutrophile, 2 °/ 0 polynucleäre Eosino¬ 
phile, 0 °/ 0 Mastzellen. 

Der Blutbefund in vivo deckte danach ein Streptokokken¬ 
sepsis verbunden mit einer myeloischen Leukämie auf. Das 
myeloische Blutbild setzte akut ein. 

Dieser von mir beobachtete Fall bot manche Analogien zu 
einem von Ziegler und Jochmann (1) beschriebenen Fall von 
Staphylokokkensepsis, bei dem ebenfalls ein myeloisches Blutbild 
nachzuweisen war. Auch der anatomische Befund ähnelte hier 
dem Ziegler-Jochmann’schen Fall: Die Organuntersuchung 
ergab, daß wie im strömenden Blut so auch in Milz und 
Knochenmark myeloide Zellen zu konstatieren waren, während die 
lymphatischen Gewebe keine myeloiden Einsprengungen zeigten. 

Ein zweiter Fall, in dem eine Streptokokkensepsis kombiniert mit 
einer akut verlaufenden lymphatischen Leukämie beobachtet wurde, soll 
nur kurz skizziert werden. Solche Fälle sind bereits in der Literatur 
verzeichnet. Ira strömenden Blut wurden bei der hochfiebernden Kranken 
zahlreiche Streptokokkenkeirae nachgewiesen. Das klinische Bild war 
durchaus das einer Sepsis. Die Zahl der Leukocyten betrug während 
des Höhestadiums des septischen Prozesses 82000, die Zahl der Erythro¬ 
cyten 4 130 000, der Hämoglobingehalt (nach Sahli) 70 °/ 0 . Gezählt 
wurden ferner 41 ° 0 kleine Lymphocyten, 44 °/ 0 große Lymphocyten, 
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9 °/ 0 polynucleäre Neutrophile, 5 °/ 0 große Mononucleäre, 1 °/ 0 Mastzellen. 
Die Sepsis ging von einer eiterigen Tonsillitis aus. 

Wie in einem von Türk (2) näher beschriebenen Fall von akuter 
lymphatischer Leukämie kombiniert mit septischer Infektion ging auch 
hier der von mir beobachtete Fall schließlich in Heilung über. Die 
Patientin wurde kürzlich von mir untersucht und wies ein vollkommen 
normales Blutbild auf. 

Mit aller Sicherheit kann jedoch in diesen beiden von mir 
beobachteten Fällen der strikte Nachweis eines ursächlichen Zu¬ 
sammenhangs zwischen Strepto- resp. Staphylokokkensepsis und 
der akut verlaufenden Leukämie nicht erbracht w r erden. In beiden 
Fällen war das Blutbild vor dem Eintritt ins Spital nicht genügend 
bekannt und der Annahme, daß vor der septischen Infektion etwa 
ein leukämischer Zustand bestand, steht im Grunde nichts im Wege. 

Gegen ein rein zufälliges Zusammentreffen der akuten Leukämie 
mit Sepsis spricht andererseits die Beobachtung, daß die akute 
Leukämie oft unter der Erscheinung einer akuten Infektion ver¬ 
läuft. Wiederholte Blutuntersuchungen in solchen Fällen, die den 
Charakter der sepsisartigen Infektion darboten, ergaben meist 
Strepto- oder Staphylokokken im kreisenden Blut. Der Exitus 
braucht in diesen Fällen nicht die unbedingte Folge der Blut¬ 
krankheit zu sein, wie mein und Türk’s Fall zeigen. Diese 
klinischen Beobachtungen können uns fernerhin einen Weg 
weisen, auf dem die experimentelle Erzeugung leukämischer Blut¬ 
bilder möglich wäre. Es wäre auf der anderen Seite wieder 
denkbar, daß Kranke mit akuter lymphatischer Leukämie deshalb 
leichter an septischen Infektionen erkranken, weil ihnen bei der 
geringen Anzahl der Mikrophagen ein Teil der Schutzkräfte fehlt, 
die dem Körper gegenüber bakteriellen Infektionen zur Verfügung 
stehen. 

Die Akten über den Zusammenhang zwischen septischen Er¬ 
krankungsprozessen und akuten Leukämien siud nicht abgeschlossen. 
“Wiederholt sind bei akuten Leukämien Eitererreger im strömenden 
Blut nachgewiesen worden. Nach typhösen Erkrankungen hat man 
zuweilen leukämische Zustände festgestellt. Es käme somit lediglich 
auf den Tierversuch an, einen Zusammenhang zwischen In¬ 
fektion und leukämischem Blutbild nachzuweisen. 

Ein entscheidender Schritt zur Deutung der Genese der Leuk¬ 
ämie wäre mit dem Nachweis der Übertragbarkeit der 
Leukämie getan. Es existiert kein genügendes Material, das 
von der Übertragbarkeit der menschlichen Leukämie überzeugen 
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könnte; die wenigen Fälle, in denen an hereditäre Verhältnisse 
gedacht werden konnte, ließen ebenso die Möglichkeit eines zu¬ 
fällig entstandenen leukämischen Blutbildes zu. Außerdem sind 
die Fälle bei weitem in der Mehrheit, in denen leukämische Mütter 
gesunde Kinder gebaren. 

Die Versuche, durch Überimpfung leukämischen Menschen¬ 
bluts auf Tiere die Leukämie zu übertragen, haben zu negativen 
Resultaten geführt. Mosler (3) verimpfte leukämisches Blut vom 
Menschen erfolglos auf Hunde. Fr. Schultze(4), Schupfer(5), 
Masetti und Rubinato (6) gelang es nicht, Kaninchen oder 
Meerschweinchen mit leukämischem Blut zu infizieren. Es zeigten 
sich wohl ausgesprochene Leukocytosen, aber eine leukämische 
Blutveränderung wurde nicht erzielt. Ebenso führten die Experi¬ 
mente, Blut oder Organemulsionen leukämischer Tiere auf Tiere 
der gleichen Spezies zu übertragen, bisher zu keinem Erfolg. 
Bollinger (7) verimpfte ohne Erfolg leukämische Milzknoten 
vom Hund auf gesunde Hunde. Nur Moorhead (8) will durch 
Verimpfung von Extrakten aus lymphatisch-leukämischen Lymph- 
drüsen bei Kaninchen leukämische Veränderungen konstatiert haben, 
während die Extrakte aus gesunden Lymphdrüsen wirkungslos 
blieben. 

Schupfer endlich machte bei Carcinomkranken intravenöse 
Injektionen von Leukämieblut, ohne eine leukämische Veränderung 
bei ihnen erzielen zu können. 

Erst in jüngster Zeit gelang es Ellermann und Bang (9), 
eine bei Hühnern vorkommende Leukämieform auf gesunde Hühner 
zu übertragen. Sie fanden bei Hühnern eine endemisch oder epi¬ 
demisch auftretende Erkrankung, die der Leukämie der Säugetiere 
insofern entsprach, als leukämisches Blut, Anschwellung der Milz 
und Leber, sowie Knochenmarksveränderungen beobachtet wurden. 
Durch intravenöse Injektion einer Emulsion der leukämischen Or¬ 
gane gelang es beiden Autoren, nach einer 1—2 monatlichen In¬ 
kubationszeit dieselbe Krankheit experimentell zu erzeugen. 
Gewöhnlich erkrankten dabei etwa 40 % der geimpften Tiere. 
Die Übertragbarkeit gelang meist durch intravenöse und intra- 
peritoneale Impfung, während die subkutane Einspritzung zu 
keinem Resultat führte. Mikroben wiesen Eil ermann und Bang 
nicht nach. Dennoch war die Annahme einer echten Infektion 
gesichert, da die zellfreien Filtrate die Krankheit zu erzeugen 
imstande waren. Das Virus war nach den Übertragungsversuchen 
im Blut, Milz, Knochenmark, Leber anzunehmen. Die Virulenz 
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des Virus ging nach einigen Tagen verloren. Eine Einimpfung auf 
andere Spezies, auf Perlhühner, Tauben, Truthennen, Kaninchen, 
ergab negative Resultate. 

Schridde (10) war der Ansicht, daß es sich bei den Ver¬ 
suchen von Ellermann und Bang nicht um Leukämie gehandelt 
habe, da er selbst bei der Injektion der Extrakte normaler Organe 
bei Hühnern die gleichen Veränderungen erzeugt haben will, wie 
sie El ler mann und Bang gefunden hatten. Dagegen konnten 
Hirschfeld und Jakoby (11) die Ellermann-Bang’schen 
Befunde bestätigen. Sie betonen, daß Tuberkulose und Leukämie 
beim Huhn nebeneinander bestehen können, ohne sich in nennens¬ 
wertem Grade zu beeinflussen. Auch histologisch stimmten ihre Beob¬ 
achtungen mit den Befunden von Ellermann und Bang überein. 

Ich habe nun in einer Reihe von Fällen zunächst versucht, 
durch Überimpfung menschlichen leukämischen Blutes auf Hunde 
und Affen leukämische Blutbilder bei diesen Tieren zu erzeugen. 
Drei Hunde, die subkutan oder intravenös mit dem frisch ent¬ 
nommenen Blute einer menschlichen myeloiden Leukämie injiziert 
wurden, zeigten im direkten Anschluß an die Injektionen wohl 
vorübergehende Leukocytosen, aber in keinem einzigen Falle trat 
der ausgeprägte Befund eines leukämieähnlichen Blutbildes auf. 
Ferner wurden vier Affen, drei Makaken und ein Pavian, mit 
myeloisch leukämischem Blut vom Menschen injiziert. Die Injek¬ 
tionen wurden wiederholt und zwar sowohl subkutan wie intraperi¬ 
toneal und intravenös durchgeführt. Das Blut wurde frisch aus 
der Ader des leukämischen Menschen auf die Tiere übertragen. Eins 
der Tiere starb an nephritischen Symptomen, ein anderes an Lungen¬ 
tuberkulose, zwei Tiere, die nur je zwei intravenöse Injektionen er¬ 
halten hatten, blieben am Leben. In keinem einzigen Falle 
gelang es, ein leukämisches Blutbild vom Menschen 
auf den Affen zu übertragen. Es wäre vielleicht denkbar, 
daß bei anthropoiden Affen diese Versuche mit Erfolg ausgeführt 
werden könnten. Einem der Makaken wurden außer dem leukä¬ 
mischen Blut auch wiederholte Injektionen von Milz und Knochen¬ 
marksemulsionen eines myeloischen Leukämikers gemacht; dadurch 
wurde nur eine relative Vermehrung der mehrkernigen Eosinophilen 
und der großen Mononucleären erzielt. Derselbe Effekt wurde auch 
durch die gleiche Versuchsanordnung bei einem Fox erhalten. 

Diese Übertragungsversuche wurden noch in anderer Weise 
variiert. Es sollte versucht werden, durch Überimpfung mensch¬ 
lichen leukämischen Bluts auf Makaken, die zuvor durch Pyrodin- 
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injektionen anämisiert waren, die Haftung des supponierten leukä¬ 
mischen Agens im Knochenmark zu erleichtern. So erhielten zwei 
jüngere Makaken 0,1 g Pyrodin subkutan injiziert. Danach trat 
eine ausgesprochene Anämie mit kernhaltigen Erythrocyten und 
Vermehrung der großen Mononucleären auf. 

Dann wurden beide Tiere laparatomiert und in das Milzgewebe 
und intraperitoneal in zwei Intervallen je 0,5—2,0 ccm eines frisch 
entnommenen, myeloid leukämischen menschlichen Blutes injiziert. 
Der Erfolg war, daß außer einer erheblichen Herabsetzung der 
Erythrocytenzahlen und des Hämoglobingehalts, was auf die Pyr6- 
dininjektion zurückzuführen war, eine Leukocytenzahlsteigerung auf 
20—30000 mit mäßiger Vermehrung der großen Mononucleären und 
Übergangsformen in Erscheinung trat. Myelocyten wurden im Blut 
nicht konstatiert. 

Schließlich gelang es, durch Übertragung leukämischen Blutes 
von einem myeloid leukämischen Hunde bei einem gesunden Hund 
ein leukämieähnliches Blutbild hervorzurufen. Besonders von Bol- 
linger sind leukämische Veränderungen bei Haustieren, speziell 
Hunden, näher beschrieben worden. Ich habe seit Jahren bei sämt¬ 
lichen Hunden, die zu mannigfachen Zwecken dienten, das Blut 
untersucht, jedoch nur ein Exemplar gefunden, bei dem das Blut¬ 
bild, sowie der pathologische Befund dem einer myeloischen Leuk¬ 
ämie vollkommen entsprach. 

Es gelang mir nun, durch intravenöse, wiederholte In¬ 
jektionen von frischen Knochenmarks- und Milzemulsionen dieses 
myeloischen Tieres das Blutbild auf einen jungen gesunden 
Hund zu übertragen. Von sechs jungen Hunden, die einge¬ 
spritzt wurden, erkrankte einer nach einer Inkubationszeit von 
ungefähr 4 Wochen. Er wies eine Vermehrung der Leukocyten 
bis 85000 auf, eine geringe Abnahme der Erythrocyten und des 
Hämoglobingehalts und neben einzelnen kernhaltigen roten Blut¬ 
zellen zwischen 5 und 10°/ o Myelocyten im Blutbild auf. Diese 
leukämieähnliche Zusammensetzung des Blutes verschwand nach 
fast 3 Wochen wieder. Vor den Injektionen — es wurde dreimal 
intravenös injiziert — war ein durchaus normales Blutbild zu kon¬ 
statieren. 

Subkutane Impfungen mit diesen Emulsionen waren gänzlich 
erfolglos. Ein spezifischer, visibler Erreger konnte trotz mannig¬ 
facher Versuche nicht festgestellt werden. Eine Übertragung dieser 
Leukämie auf Affen, Kaninchen und Meerschweinchen gelang nicht. 

Die Übertragungsmöglichkeit leukämischer Zustände auf 
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gesunde Tiere, wie sie somit von Ellermann-Bang, Jacoby- 
Hirschfeld und mir nachgewiesen wurde, spricht für den In¬ 
fektionscharakter der Krankheit; wenngleich nachdrücklich betont 
werden muß, daß wir über den Erreger nichts wissen und nichts 
in Erfahrung bringen konnten. Die Überimpfung von frischem 
leukämischen Menschenblut auf Affen mit nachträglichem Entstehen 
leukämischer Zustände ist mir, wie ausgeführt, ebenfalls nicht 
gelungen. Das spräche vielleicht dafür, daß für jede Tierklasse 
«ine besondere Leukämieform bestehen könnte. 

Die bakteriologischen Untersuchungen von Ebstein, 
von Masetti und Rubinato bei Leukämischen fielen negativ aus; 
von anderen Autoren wurden im Blut oder in den Lymphdrüsen 
Kokken, Bazillen verschiedenster Art angeblich gefunden. Es muß 
aber nach der Durchsicht dieser sich zum Teil widersprechenden 
Befunde darauf hingewiesen werden, daß diese Bakteriennachweise 
bei Leukämie meist auf zufällige Momente zurückzuführen waren. 
Erwähnt soll nur werden, daß von Kelsch und Yaillard (12) 
«in kurzer, an beiden Enden angeschwollener Bazillus bei der 
Leukämie beschrieben wurde, weiter von Pawlowsky ein ähn¬ 
licher Erreger, der jedoch bei Überimpfungsversuchen auf kleinere 
Laboratoriumstiere sich als nicht spezifisch pathogen erwies. Ebenso 
sollen hier nur die Untersuchungen Löwits(13) gestreift werden, 
4er in der Leukämie eine Protozoeninfektion durch die Haemoeba 
leucaemiae sehen wollte. Pappenheim berichtete endlich kürz¬ 
lich über eigenartige Zelleinschlüsse bei der Leukämie, die nach 
seiner Ansicht eine gewisse Ähnlichkeit mit protozoischen Zell¬ 
parasiten haben sollen. 

Ich habe in 9 Fällen von Leukämie, bei sechs myeloischen 
Formen, drei lymphatischen Leukämien, wiederholte bakteriologische 
Blutuntersuchungen angestellt. In 4 Fällen, einer lymphatischen 
Leukämie darunter, wurden Bakterien im strömenden Blut nach¬ 
gewiesen. In allen 4 Fällen handelte es sich um Blutentnahmen, 
die im fieberhaften Zustand gemacht wurden. In den beiden, 
schon eingangs erwähnten Fällen wurde ein Staphylokokken-, im 
anderen Fall ein Streptokokkenstamm isoliert. In dem weiteren 
Fall einer myeloischen Leukämie unklarer Genese wurden im 
Blut Streptokokken in größerer Zahl nachgewiesen, als neben 
der Leukämie eine Angina auftrat. Ich habe früher nach¬ 
gewiesen, daß in einzelnen Anginafällen Eitererreger im Blut 
kreisen können, ohne zur Allgemeininfektion zu führen. Im vor¬ 
liegenden Fall war sehr wahrscheinlich der Bakterienbefund im 
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Blut auf die Mandelentzündung zurückzuführen, da nach dem Ab¬ 
klingen der Angina sich das Blut in wiederholten Prüfungen als 
steril erwies. Im letzten Fall einer myeloischen Leukämie fanden 
sich bei einer Temperatur von 39,7° C vereinzelte Kolonien von 
Staphylococcus albus im kreisenden Blut, während zu anderen 
Zeiten sich das Blut als vollkommen steril erwies. Ich bin geneigt,, 
diesen Bakterienfund auf eine Verunreinigung zu beziehen, zumal 
auch Impfungen mit diesem Stamm bei 2 Affen keine leukämischen 
Blutbilder erzeugten. 

Ein Fingerzeig, der Entstehung der Leukämien näher zu 
kommen, schien in den klinischen Beobachtungen von Sepsis¬ 
erkrankungen mit leukämischem Blutbild gewiesen. Es ist fest¬ 
gestellt, daß septische Infektionen mit akuter Leukämie kombiniert 
häufiger Vorkommen, daß aber wahrscheinlich in zahlreichen solchen 
Fällen die Sepsis die sekundäre Erkrankung war. 

Immerhin ließ sich der Gedanke, daß zuweilen auch sep¬ 
tische Infektionen für die Ausbildung leukämischer Zustände an¬ 
geschuldigt werden könnten, nicht absolut von der Hand weisen. 
Andere klinische Beobachtungen sprachen zugunsten dieser Annahme. 
Wir wissen, daß myeloische Metaplasien nicht allein bei der Leuk- 
kämie zu finden sind, daß bei zahlreichen Infektionen und anämi¬ 
schen Zuständen die gleichen Veränderungen konstatiert wurden. 
Beim Scharlach fand man z. B. Myelocyten auf Ausstrichen in 
der Milz und den Lymphdrüsen, im strömenden Blut bis zu 3°/ 0 und 
ebenso vereinzelte kernhaltige Erythrocyten im Blut Neben einer 
hochgradigen Leukocytose werden in septischen Erkrankungen öfter 
einige Myelocyten, ab und zu Normoblasten im Blut beobachtet. 

Aber in allen diesen Fällen ließ sich nur der eben angedeutete 
Befund einer myeloischen Veränderung nach weisen, zudem handelte 
es sich um vorübergehende Blutbefunde. Es könnte sonach nur 
von leukämieähnlichen Blutbildern gesprochen werden. 

Mit Hinblick auf diese klinischen Beobachtungen war in Er¬ 
wägung zu ziehen, durch die experimentelle Erzeugung septischer 
Infektionen ein leukämisches Blutbild beim Tier zu erzeugen. In 
vier Fällen wurden von mir Hunde mittels wiederholter steigender 
Dosen mäßiger und stärker virulenter Streptokokken wie Staphylo¬ 
kokken infiziert. In keinem Fall erhielt ich leukämieähniiche 
Blutbilder, auch nicht in dem einen Fall, in dem der tierische 
Organismus von Kiterherdchen durchsetzt war. Bei zwei Affen, 
die in gleicher Weise behandelt wurden, war derselbe negative 
Befund zu erheben. Meist wurden stärkere Leukocytosen mit 
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Steigerung der neutrophilen Polynucleären erzielt, in zweien der 
angeführten sechs Fälle wurden unternormale Zahlenwerte der 
Leukocyten vorübergehend konstatiert. 

Der negative Ausfall dieser Versuche konnte dadurch bedingt 
sein, daß die Fixierung und Wirkungsmöglichkeit des aggressiven 
Agens im Knochenmark erschwert war. Es schien mir daher für 
das Experiment nicht ausgeschlossen, durch eine künstlich er¬ 
zeugte Schwächung der blutbildenden Organkomplexe die Wir¬ 
kung des septischen Agens zu erleichtern. Somit bezweckten diese 
Versuche, stärkere Leukocytosen, als es durch die bloße bazilläre 
Infektion möglich ist, zu erzielen und zugleich die Produktion von 
Reizungsformen der weißen Zellen anzuregen. 

Die Schädigung der hämatopoetischen Organe wurde durch 
«in- bis zweimalige, in einigen Fällen auch durch mehrere Pyrodin- 
dosen erreicht. Schon durch die einmalige oder zweimalige In¬ 
jektion von 0,5—1,0 Pyrodin trat bei Hunden — es wurden 
jüngere Tiere meist zu den Versuchen verwandt — eine pro¬ 
gressive Anämie auf, die in manchen Fällen zum Tode der 
Tiere führte. Die Ergebnisse der Pyrodintoxikation sind bereits 
von Tallquist (14) genauer beschrieben, so daß ich nur die für 
meine Zwecke gewonnene Versuchsresultate hervorhebe. 

Im Einklang mit Tallquist, Samuely (15), Morawitz (16), 
Mosse und Rothmann (17) war wiederum festzustellen, daß bei 
durch Pyrodin anämisierten Hunden bald eine gewisse Giftimmunität 
eintritt, vorausgesetzt, daß nicht zu starke Pyrodindosen gereicht 
werden. Die wesentliche Ursache dieser Art von Immunität liegt, 
worin man mit Morawitz übereinstimmen kann, in der gesteigerten 
Resistenz der Erythrocyten. 

Maßgebend für die vorliegenden Versuche war das Ver¬ 
halten der Leukocyten bei der Pyrodinintoxikation. 
Wie schon Tallquist fand, erreichte auch in meinen Versuchen die 
Vermehrung der Leukocyten ihre größte Intensität auf dem 
Höhestadium der Anämie. Vermehrt waren außer den polynucleären 
Leukocyten auch die großen Mononucleären und die Übergangs¬ 
formen. Die Lymphocyten zeigten keine wesentlichen Schwankungen. 

Vor den Injektionen erhielt ich bei den jüngeren Tieren im 
Durchschnitt 5,5—6,0 Millionen rote Blutkörperchen. Der Hämo¬ 
globingehalt betrug nach Sahli etwa 65—70%. Die Durchschnitts¬ 
zahl der weißen Blutzellen betrug bei normalen, jungen Hunden 
etwa 10—12000. Die Mittelwerte der prozentischen Zusammen¬ 
setzung der Leukocytenformen waren: 5—10% Lymphocyten, 
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70—80% polynucleäre Neutrophile, 3—8% eosinophile Polynucleäre,. 
10—15 % große Mononucleäre und Übergangsformen und 0,5% Mast¬ 
zellen. 

Viermal wurden unter sehr zahlreichen Versuchsreihen 
— bei einem Affen und drei Hunden — leukämieähnliche Blut¬ 
bilder erhalten. Ich will zwei dieser positiven Experimente kurz 
skizzieren. 

I. Einem kräftig entwickelten Macacus rhesus wurde eine subkutai>e 
Injektion von 0,05 g Pyrodin gemacht. Vor der Injektion war das 
Blutbild folgendes: 5 086 000 Erythrocyten, 80 % Hämoglobin (nach 
Sahli), 8800 Leukocyten, darunter 22% Lymphocyten, 68% poly¬ 
nucleäre Neutrophile, 3 % polynucleäre Eosinophile, 0 % Mastzellen,. 
7 % große Mononucleäre plus Übergangsformen. 

Vierzehn Tage nach dieser Injektion erhielt ich folgende Blutzu¬ 
sammensetzung; 3 960 000 Erythrocyten, 21 400 Leukocyten, 55 % Hämo¬ 
globin, 27 % Lymphocyten, 40 % polynucleäre Neutrophile, 5 % poly¬ 
nucleäre Eosinophile, 16% rote Kernhaltige, 12% große Mononucleäre 
plus Übergangsformen. Vierzehn Tage nach der Pyrodinintoxizierunjf 
erhielt das Tier vier Streptokokkeninjektionen intravenös. Injiziert wurde 
im Verlaufe von 1% Wochen stets 0,5 ccm einer sehr virulenten Bouillon¬ 
kultur von Streptococcus pyogenes. Danach magerte der Affe sichtlich 
ab und wies an einigen Tagen Temperaturerhöhungen um 1—1,5° C 
(per rectum) auf. Auffällig war zuerst die nach den beiden ersten 
Streptokokkeninjektionen erfolgende starke Vermehrung der Eosinophilen^ 
die bis zu 24 % ging. Ebenso waren nach der zweiten Bakterien¬ 
injektion die großen Mononucleären plus Übergangsformen auf 22 % ge¬ 
stiegen, während in entsprechender Weise Lymphocyten und polynucleäre 
Neutrophile an Zahl abnahmen. Etwa zwei Wochen nach der letzten 
Streptokokkeninjektion war der Blutbefund folgender: 3 104 000 rote 
Blutzellen, 40 % Hämoglobin, 67 000 Leukocyten, darunter 27 0 0 Lympho¬ 
cyten, 21% polynucleäre Neutrophile, 8% polynucleäre Eosinophile^ 
0% Mastzellen, 18% große Mononucleäre plus Übergangsformen, 16% 
kernhaltige rote Blutteile, darunter 5 % Megaloblasten, 9 % neutrophile 
Myelocyten und 1 % eosinophile Myelocyten. Auch noch 3 und 4 Wochen 
nach der letzten Injektion wurde ein ähnliches, jedoch bereits schon dem 
normalen allmählich näherkommendes Blutbild festgestellt. Das Tier blieb- 
am Leben und zeigte % Jahr nach den experimentellen Eingriffen ein 
fast vollkommen normales Blutbild. 

II. Einem jungen, kräftigen Teckelbastard von 4800 g Gewicht 
wurde 0,1 g Pyrodin subkutan injiziert. Vor der Injektion wurde 
folgendes Blutbild festgestellt: 7132 000 Erythrocyten, 13 000 Leuko¬ 
cyten, 90 % Hämoglobin. 9 % Lymphocyten, 81 % polynucleäre Neutro¬ 
phile, 4 % polynucleäre Eosinophile, 1 % Mastzellen, 5 % große Mono¬ 
nucleäre plus Übergangsformen. Fünf Tage nach dieser Injektion war 
das Befinden des Tieres sehr schlecht. Der Urin war tiefschwarz, ent¬ 
hielt viel Blut, die Conjunctiven waren gelblich, das Tier brach wieder¬ 
holt, fraß nicht, war apathisch. Gezählt wurden 3 180000 Erythrocyten y 
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50000 Leukocyten, der Hämoglobingebalt betrug 55 °/ 0 . 5 °/ 0 Lympho- 

cyten, 80 °/ 0 polynucleäre Neutrophile, 2 °/ 0 Eosinophile, 2 °/ 0 kernhaltige 
Bote, ll w / 0 Mononucleäre und Übergangsformen. Sechs, elf und vier¬ 
zehn Tage nach der Pyrodinvergiftung erhält der Hund intravenöse In¬ 
jektionen kleinerer Mengen von Streptokokken- wie von Staphylokokken¬ 
bouillonkulturen. Das Blutbild, das während dieser Zeit festgestellt 
wurde, wies noch eine weitere Zunahme der Leukocyten und der Mono- 
nuleären auf. 10 Tage nach der letzten Injektion war ein leukämie¬ 
ähnliches Blutbild zu finden: Fast 90 000 Leukocyten, 3 450 000 rote 
Blutzellen, 50 °/o Hämoglobin. 22 °/ 0 Lymphocyten, 54 °/ 0 Neutrophile, 
6 °/ 0 Eosinophile, 8 °/ ft Mononucleäre und Übergangsformen, 10 °/ 0 neutro¬ 
phile Myelocyten. Das Tier starb am 12. Tag nach der letzten Ein¬ 
spritzung. Die Obduktion ergab außer einer reichlichen Hämosiderin¬ 
ablagerung in Leber und Milz und zahlreichen Erythroblasten im Knochen¬ 
mark kleinere und größere myeloische Umwandlungen in Milz und Leber. 

Bei drei weiteren Hunden wurden ähnliche Blutbilder bei 
gleicher Versuchstechnik erhalten. Injiziert wurden außer dem 
anämisierenden Pyrodin kleine, wiederholte Dosen virulenter Strepto¬ 
kokken und Staphylokokken. In zwei Fällen überstanden die Tiere 
nach schwerer Erkrankung die Infektionen, in einem Fall starb 
ein Hund; leider wurde in meiner Abwesenheit die Sektion unter¬ 
lassen. Bei den meisten Tieren handelte es sich somit um vorüber- 
gehende leukämieähnliche Blutbilder, die bald nach 
ihrem Auftreten einem normalen Blutbild Platz machten. 

Ich spreche in diesen Fällen nicht von experimentell erzeugten 
Leukämien, lediglich von leukämieähnlichen Blutbefunden, die durch 
intensivste Knochenmarksalteration veranlaßt wurden. Es fiel nicht 
jeder der Versuche im gleichen Sinne aus; unter fast 30 im Verlauf 
der letzten 4 Jahre angestellten Experimenten erhielt ich nur 
4 mal positive Ergebnisse. Ein Teil dieser Versuchstiere starb 
direkt an der Pyrodinintoxikation, ein anderer an kombinierter 
Pyrodin-Bakterienvergiftung, ohne daß bis zum Tode eine so enorme 
Vermehrung der Leukocyten mit dem Auftreten von Myelocyten 
festgestellt wurde. Wenn es aber auch im Tierexperiment selten 
gelang, derartige Blutbilder künstlich hervorzurufen, die wenigen 
positiven Versuche zeigten einen der Wege an, auf dem die 
Möglichkeit einer, künstlichen Erzeugung leukämischer Blutbilder 
liegt. 

Ähnliche Befunde scheint Pappenheim (nach einer Dis¬ 
kussionsbemerkung zu meinem Vortrag auf dem Wiesbadener 
Kongresse für innere Medizin) bei Hühnern erzielt zu haben, die 
mit Blutgiften und nachträglich mit Saponin intoxiziert waren. 
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Starke Leukocytosen und myeloide Milzveränderungen wurden 
konstatiert. 

Es war durch meine Versuche somit der Nachweis erbracht, 
nach experimentell erzeugter Schwächung der blut¬ 
bildenden Organe durch eine bakterielle Beizung 
die Ausbildung stärkster Leukocytosen mit einem 
leukämieähnlichen Blutbefund zu erreichen. 

Endlich gelang die experimentelle Erzeugung leukämieähnlicher 
Blutbilder durch die Infektion mit den Spirochäten des 
Rückfallfiebers bei Mäusen. Während der Fieberanfälle 
bildete sich eine sehr hohe Leukocytose aus, wie sie auch beim 
rekurrenskranken Menschen beobachtet wurde. Im Blutpräparat 
wurde eine starke Vermehrung der großen Mononucleären — in einem 
Fall bis zu 27 % — und vereinzelte Myelocyten festgestellt. Diese 
Versuche mußten vorderhand aus Mangel an infektionstüchtigem 
Material abgebrochen werden; sie bewiesen mir aber, das leuk¬ 
ämisch charakterisierte Blutbilder im Verlauf dieser Spirillen¬ 
infektion bei Tieren Vorkommen. Damit würden noch nicht publi¬ 
zierte Untersuchungen von 0. R. Neu mann übereinstimmen, der 
ebenfalls Blutveränderungen bei rekurrensinfizierten Tieren mit 
dem Grade einer schweren Leukämie feststellte. 

Ich will nicht alle die Versuche hier ausführlicher anfügen, 
die von mir seit langem zur Deutung der Genese der Leukämie 
unternommen wurden; nur einige Experimente sollen in Kürze an¬ 
gedeutet werden. Ich sah zunächst von den Möglichkeiten der 
Entstehung leukämischer Zustände durch Traumen, hereditäre 
Verhältnisse, allgemeine disponierende Ursachen ab — Möglich¬ 
keiten, die sich dem Experiment geschickt entziehen und nur in 
der Hypothese wurzeln. 

Durch bestimmte Ernährungseinflüsse, so durch fortgesetzte 
rein vegetabilische Ernährung, gelang es bei sehr jungen 
Hunden stärkere Lymphocytosen im Blut zu erzeugen. Andere 
Blutveränderungen wurden nicht festgestellt. Durch Lympho- 
toxine, die durch wiederholte Injektionen von Lymphdrüsen- 
extrakten gewonnen waren, gelang es ebensowenig eine ausgeprägte 
Lymphocytose wie durchsMyelotoxine eine deutliche gemischte Leu¬ 
kocytose hervorzurufen. 

Dann wurde in zahlreichen Versuchen erprobt, durch direkte, 
lokale Angriffe auf die Blutbildungsstätten die Proli¬ 
feration leukämischer Zellen zu erzwingen. Die Iniektion leuko- 
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taktischer Substanzen ins Knochenmark bei Kaninchen und Hunden 
versagte. Daß lokale Angriffe, welche die Milz allein betrafen, 
nicht zu einer tiefgreifenden Änderung des Blutbildes führen 
konnten, war vorauszusehen. So rief eine Unterbindung der meisten 
venösen Milzgefäße nur einen Stauungsmilztumor hervor, ohne etwa 
leukämieartige Veränderungen im Blutbild zu zeitigen. 

Daß nicht in der durch fortgesetzte Röntgenbestrahlung ver¬ 
ursachten Milzdegeneration die Ursache der Leukämie zu suchen 
ist, wie Ziegler (18) annahm, konnte ich im Anschluß an ähn¬ 
liche Versuche G. B. Grubers (19) ebenfalls bestätigen. Ent- 
milzte Kaninchen, bei denen die Knochen einer Extremität längere 
Zeit hindurch bestrahlt wurden, zeigten im Blutbild ungefähr die 
gleichen Veränderungen, die Ziegler beschrieb. Es ist außerdem 
noch nicht sichergestellt, oh man die im normalen Kaninchenblut 
schon vorkommenden ungranulierten mononucleären Zellen als Vor¬ 
stufen der Myelocyten ansehen darf. 

Der eine Kern in den Ziegler’schen Untersuchungen bleibt 
bestehen, daß sich auf Reize, gleichgültig welcher Art, die schä¬ 
digend auf die Milzfunktion einwirken, Änderungen im Blutbild 
und im Knochenmark abspielen können. Aber im Vordergrund 
stehen die Knochenmarksveränderungen, die auf die direkten Milz¬ 
schädigungen wohl stets sekundär in Mitleidenschaft gezogen 
werden können, wenn auch der Untergang der Milzfollikel nicht 
die Ursache der Milzveränderung ist, wie Grub er zuerst nach wies. 

Am ehesten scheint mir d i e Deutung der Genese leukämischer 
Zustände den realen Verhältnissen näher zu kommen, die toxisch¬ 
bakterielle Reize, ohne eine Spezifität des patho¬ 
genen Keims in den Vordergrund zu stellen, als ur¬ 
sächliches Moment für das Entstehen der Leukämie 
annimmt. Wir wissen, daß sich in den blutbildenden Geweben 
Bakterien und Protozoen wochenlang und länger halten können. 
Das ist zuletzt von mir für den Typhuserreger nachgewiesen 
worden. Haben die blutbildenden Organkomplexe im Verlauf einer 
Infektion die Fähigkeit, die Reizwirkung pathogener Keime abzu¬ 
schwächen verloren, so mag eine Erschöpfung der Bildungsstätten 
der reifen Zellen und die Anregung zur Produktion unreifer 
Formen gegeben sein. 

Übergänge, die ein Fehlen pathologisch-leukämischer Organ¬ 
veränderungen oder myeloide Umwandlungen ohne ein ausge¬ 
prägtes leukämisches Blutbild zeigen, kommen dem Stand der 
Entwicklung der Knochenmarksläsion entsprechend vor. 
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Welche die blutbildenden Gewebe in ihren funktioneilen 
Leistungen schwächenden Faktoren außerdem in Betracht kommen, 
wissen wir für den Einzelfall nicht. Ich habe auf experimentellem 
Wege zu zeigen versucht, daß anämisierende Einflüsse durch Blut¬ 
gifte den Boden vorbereiten können zur Haftung bakterieller 
Giftwirkung. 

Auch klinisch sind Übergänge von anämischen zu leukä¬ 
mischen Zuständen beobachtet worden, wobei auf Grund der 
klinischen Beobachtung infektiöse Einflüsse eine wichtige Rolle 
spielten. 

Wir dürfen uns dahin aussprechen, daß die Ursachen, welche 
die leukämischen Veränderungen auslösen können, verschieden¬ 
artiger Natur sind, und daß es vollkommen unberechtigt ist, ein 
spezifisches Agens parasitärer Natur für die Genese der Leuk¬ 
ämien anzunehmen. Unter den differenten Infektionsgiften, die 
zur Auslösung leukämischer Zustände führeu können, scheinen, 
soweit die klinischen Beobachtungen uns lehren, die Eitererreger 
zu prävalieren. Der eingedrungene Parasit ist jedoch dabei nur 
das auslösende Moment; die größere Bedeutung für die Genese der 
Leukämien scheint mir in der Disposition der blutbildenden Ge¬ 
webe, die eine Haftung des Infektionsgiftes ermöglicht, zu 
liegen. _ 
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Untersuchungen ttber den Kohlehydratstoffwechsel. 

(Normaler Zuckergehalt des menschlichen Blutes, Zucker in verschiedenen 
Gefaßgebieten beim Hund und Kaninchen, Hyperglykämie und Durch¬ 
lässigkeit der Nieren für Zucker, chemische Wärmeregulation, Fieber und 
Wirkung der Antipyretika, Blutzucker unter patholog. Verhältnissen.) 


Von 


Dr. L. Wacker, und Dr. F. Poly, 


Assistent des pathologischen Instituts, 

Würzburg. 


Privatassistent d. Herrn Geheimrats 
v. Leube, 


Die kolorimetrische Methode zur Bestimmung des Zucker¬ 
gehalts im Blute unter Verwendung von Phenylhydrazinsulfosäure 
und Natronlauge *) eignet sich vorzugsweise zu vergleichenden 
Untersuchungen an demselben Versuchstier zur Ermittlung des 
Zuckergehalts verschiedener Gefößgebiete usw., wobei man zweck¬ 
mäßig ein und dieselbe Farbskala für die verschiedenen Blutproben 
benutzt. Das Verfahren kann auch Verwendung finden zum quali¬ 
tativen und quantitativen Nachweis von Kohlehydraten, beispiels¬ 
weise auch Polysachariden im Harn. Im letzteren Fall vergleicht 
man die durch bestimmte gleiche Harnmengen mit Phenylhydrazin¬ 
sulfosäure auftretenden Rotfärbungen vor und nach der Inversion 
mit verdünnten Mineralsäuren. Befindet sich z. B. im Harn Milch¬ 
zucker, so liefert der invertierte Harn eine doppelt starke Farb¬ 
reaktion wie der nicht invertierte, wobei jedoch noch berücksichtigt 
werden muß, daß der normale Harn durch Inversion von 12—16% 
an Farbstärke zunimmt. 1 2 ) 

Den normalen Zuckergehalt des menschlichen Blutes haben wir 
auf Grund von 31 Untersuchungen an verschiedenen gesunden Per¬ 
sonen durch Entnahme von 10—15 Tropfen Blut aus der Finger- 


1) Wacker, Untersuchungen über den Kohlehydratstoffwechsel I, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 67 p, 197 (1910). 

2) Vgl. d. cit. Mitteil, in d. Zeitschr. f. physiol. Chein., sowie L. Wacker, 
Eine koloriin. Methode zur Bestimmung der Molekulargröße von Kohlehydraten. 
Berichte d. d. chem. Ges. Bd. 41, 266 (1908), Bd. 42, 2675 (1909). 
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spitze zwischen 0,14—0,18% (i m Mittel 0,166%) schwankend ge¬ 
funden. Selten waren über 0,20 % vorhanden und konnte in einem 
Falle Neigung zu Furunkulosis, in einem zweiten vermehrte re¬ 
duzierende Substanz im Urin nachgewiesen werden. 

Wie an anderer Stelle 1 ) mitgeteilt, liefert die kolorimetrische 
Untersuchung gegenüber den bisherigen Methoden erhöhte Werte, 
weil sie alle Kohlehydrate und kohlehydratähnliche Substanzen an¬ 
zeigt. Sie führt uns weiter klar vor Augen, daß wenigstens ein 
Teil des Zuckers im Blute sich in einem veränderten Zustand vor¬ 
finden muß oder daß andere Zuckerarten zugegen sind, denn es 
fallt sofort auf, daß sich der Blutzucker auf Zusatz der Hydrazin- 
sulfosäure, nach Art der niedrigmolekularen Kohlehydrate viel 
rascher rotfärbt als der zur Herstellung der Farbskala verwendete 
reine Traubenzucker. 

Der Zuckergehalt des Blutes wird, soweit sich dies durch 
unsere chemischen Methoden kontrollieren läßt, in konstantem Ver¬ 
hältnis beibehalten 2 ) und es bedarf eines ganz bedeutenden Über¬ 
schusses an leicht resorbierbarem Kohlehydrat wie Traubenzucker, 
um beim normalen Individuum eine erhebliche Hyperglykämie her¬ 
vorzurufen. Unsere späteren Ausführungen lassen darauf schließen, 
daß der Kohlehydratgehalt oder der Kohlehydratverbrauch zur 
Wärmeregulation des homoisthermen Organismus in gewissen Be¬ 
ziehungen steht. So sind die bekannten Tagesschwankungen der 
Körpertemperatur 3 ) bis zu einem gewissen Grade abhängig von der 
Nahrungsaufnahme. Die nach der Mahlzeit beobachteten Tempera¬ 
tursteigerungen erklären jedoch nicht die stetige tägliche Tempe¬ 
raturzunahme vollkommen, weil auch Hungertiere diesem Gesetze 
unterworfen sind. Es ließ sich jedoch der Beweis erbringen, daß 
diese Tagesschwankungen noch durch andere Arbeit wie z. B. die 
Muskelarbeit bedingt sind, also indirekt doch mit dem Kohlehydrat¬ 
verbrauch in Zusammenhang stehen. 

Um zu ermitteln, ob diese täglichen Temperatursteigerungen 
allenfalls mit einem durch die Nahrungsaufnahme bedingten er¬ 
höhten Blutzuckergehalt einhergehen, haben wir an 5 Personen 
im nüchternen Zustande und nach reichlicher Nahrungsaufnahme 


1) L. Wacker, Ber. d. d. ehern. Ges. 

2) Vgl. die entgegengesetzten Mitteilungen von Reicher u. Stein, Refer. 
Berl. klin. Wochenschr. 1910 p. 909. 

3) Ernst Müller, Untersuchungen über die norm. Körpertemperatur der 
Haustiere. Inaug.-Diss. GieOen 1910. 
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den Blutzackergehalt und die Körpertemperatur (im Munde) fest¬ 
gestellt und geben wir die Resultate in folgender Tabelle wieder: 


Name 
und Alter 

Zeit der Blut¬ 
entnahme 

a. m. 

Blut¬ 
zucker % 

a. m. 

Körper¬ 
tempe¬ 
ratur . 
a. m. 


Blut¬ 
zucker °/ 0 
p. m. 

Körper¬ 
tempe¬ 
ratur 
p. m. 

M. R., 14 J. 

7 Uhr 30 Min. 

0,174 

37,1° 

4 Uhr 30 Min. 

0,146 

37,15° 

K. R., 14 J. 

n 

0,174 

36,6 

n 

0,158 

37,2 

K. R., 44 J. 

n 

0,208 

37,1 

n 

0,184 

37,1 

L. W., 46 J. 

n 

0,169 

36,2 


0,151 

37,15 

F. P., 36 J. 

n 

0,189 

36.6 

n 

0,148 

37,1 


Wie ersichtlich, ist der Zuckergehalt bei höheren Tempera¬ 
turen durchweg etwas niedriger. Die Temperaturerhöhung ist also 
nicht auf einen vermehrten Zuckergehalt im Blut zuriickführbar, 
was jedoch nicht ausschließt, daß sie mit einem vermehrten Kohle¬ 
hydratverbrauch in Zusammenhang stehen kann. Da der Zucker¬ 
gehalt in allen Fällen gleichmäßig erniedrigt ist, sind wir geneigt, 
die Differenz nicht auf Konto von Fehlerquellen der Methode zu 
setzen. 

Der Zuckergehalt verschiedener Gefaßgebiete desselben Orga¬ 
nismus ist schon wiederholt Gegenstand der Untersuchung gewesen; 
so fand CI. Bernard 1 2 ) eine Abnahme von 0,05 g pro 100 ccm 
Blut im venösen gegenüber dem arteriellen Blut. Die Möglichkeit 
einer so großen Differenz wurde jedoch von anderen Autoren *) auf 
Grund von theoretischen Berechnungen in Abrede gestellt und be¬ 
merkt, daß nur eine Abnahme von 0,006—0,007 g pro 100 ccm 
möglich sei, wobei vorausgesetzt wurde, daß in allen Organen 
gleichviel Zucker verbraucht wird. Da aber die Zuckerspaltung 
anerkannterweise in den Muskeln stattfiudet, so halten wir es doch 
für möglich, daß solch große Gefälle beispielsweise zwischen der 
Arteria femoralis und Vena femoralis entstehen können, wie aus 
der Zusammenstellung unserer Versuche p. 570 ersichtlich ist. 

Die angegebenen Zahlen geben immer das Mittel aus 2—3 
Untersuchungen an; wie ersichtlich schwankt sowohl die abso¬ 
lute Zuckermenge als auch das durch das Passieren der Kapillaren 
erzeugte Zuckergefälle. Die Hyperglykämie bei Hund 2 und 
Kaninchen 1 könnte entweder durch das Morphium oder durch den 
erheblichen Blutverlust verursacht sein, zuweilen scheint es uns 


1) Cl. Bernard, Le(;on3 sur le Diabete. Paris 1877 p. 229. 

2) Magnus-Levy, Handbuch der Biochemie v. Oppenheimer Bd. IV, I 
p. 321. 
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Tiergattnng 

Gefäß 

Blutzucker¬ 
gehalt °/o 

Gefäß 

Blutzucker¬ 
gehalt % 

Differenz 

Narkose 

Hund 1. 

Art. fern. 

0,223 

Ven. fern. 

0,188 

0,036 

2 ccm einer Pi* 



0,193 


0,177 

0,016 

Morphiumlsg. 
u. Äthernarb. 

„ 2- 


0,369 

r > 

0,339 

0,03 

n 



i 0,297 *) 

i 

0,266 

0,031 

n 

Kaninchen 1. 

n 

' 0,449 


0,316 

0,133 

Morph, inj. 



0,379 


0,275 

0,104 

ohne Narkose. 

* 2. 

! " 

0,189 

i 

r 

0,148 

0,05 

Morphium u. 
Narkose. 


aber auch, als ob die Methode durch irgendeinen bis jetzt unbe¬ 
kannten Umstand bei der Enteiweißung Schwankungen zuließe, 
weshalb wir es für notwendig halten, immer mehrere Versuche 
anzustellen. Abgesehen von Kaninchen 1 ergibt sich eine durchschnitt¬ 
liche Differenz im Zuckergehalt der Art. fern, und Ven. fern, von 
0,0325 °/ 0 . Zur vollkommenen Sicherstellung bedürfte es jedoch 
noch größerer Versuchsreihen besonders unter Berücksichtigung der 
Narkose, da bei vollkommener Narkose keine Muskelspannung vor¬ 
handen ist, während ohne Narkose eine Muskeltätigkeit in Be¬ 
tracht zu ziehen ist. 

Wir haben fernerhin in 2 Fällen auch den Zuckergehalt der 
Lebervene beim nüchternen Hunde und denjenigen der Pfortader 
bei gefütterten Kaninchen neben dem Zuckergehalt des arteriellen 
und venösen Bluts ermittelt. 


Tier 

Zucker j 
des Leber¬ 
venen- * 
biutes | 

Zucker 
des Pfort¬ 
aderblutes 

Zucker i 
der 1 
Art. fern. 

Zucker 

der 

Vena fern. 

Differenz 
zw.Leber- 
vene bzw. 
Pfortader | 
u.Art.fem. 

Differenz 
zw.Leber-j 
vene bzw. 
Pfortader j 
u.Ven.feni. 

i 

Differenz , 
zw. Art. 
fern, und 1 
Vena fern. 1 

Hund 

Kaninchen 

0,396 

0,217 

0,369 

0,198 

0,339 

0,148 

0,027 

0,019 

0,057 

0,069 

0,030 

0,05 


Das Pfortaderblut w r ar nicht sehr zuckerreich; es hängt dies 
jedenfalls sehr von dem Stadium der Verdauung ab; immerhin zeigte 
es den höchsten Gehalt. 

Bezüglich der bei der Blutentnahme eingehaltenen Technik 
bemerken wir, daß ca. 1—2 ccm Blut mit einer trockenen Luer- 
schen Spritze aus dem betreffenden freigelegten Gefäß entnommen 
und in ein bereitgehaltenes Kölbchen, welches 15 ccm Wasser ent¬ 
hielt und vorher genau gewogen worden war, eingeführt und 

1) Die zweite Probe war nach Entnahme l 1 /* Stunden gestanden, bevor sie 
zur Untersuchung kam. 
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wiederum gewogen wurden. Das lackfarben gewordene Blut wurde 
mit Wasser so weit verdünnt, daß auf 15 ccm Wasser 0,3 g Blut 
trafen, alsdann enteiweißt und im übrigen nach Vorschrift ver¬ 
fahren. 

Wie bekannt läßt sich eine Hyperglykämie bzw. eine alimen¬ 
täre Glykosurie nur durch Zufuhr abnorm großer Mengen leicht 
resorbierbarer Kohlehydrate künstlich erzeugen. Der eine von 
uns 1 ) hat in einer früheren Mitteilung über einige Versuche von 
Traubenzuckeraufnahme beim Menschen berichtet. Wir haben die¬ 
selben noch erweitert, insofern wir noch das Verhalten der Lävulose 
und das Verhältnis der Hyperglykämie zum abgeschiedenen Harn¬ 
zucker in 2 Fällen von Diabetes mellitus untersuchten. 

Im nachfolgenden zunächst eine Übersicht über das Verhalten 
der Lävulose verglichen mit Traubenzucker. 


Quantität 
des auf- | 
genomme¬ 
nen 

Zuckers 

Blut- 
zuckerge-j 
halt vor 
d. Zucker¬ 
aufnahme 

Blut¬ 
zuckerge¬ 
halt nach 
d. Zucker¬ 
aufnahme 

Zunahme 
des Blut¬ 
zucker¬ 
gehaltes 

Kohle¬ 
hydratge¬ 
halt des 
Harns vor 
d. Zucker¬ 
aufnahme 

Kohlehy¬ 
dratgehalt 
des Harns 
nach der 
Zucker¬ 
aufnahme 

Zunahme 
des Harn¬ 
zuckers 

125 g Trauben- 

0,150 

0,164 

0,014 

0.4 

0,51 

0,11 

zucker 







160 g Trauben- 

0.148 

0,207 

0,059 

0,52 

0,84 

0,32 

zucker 





1 


125 g Lävulose 

0,174 

0,234>) 

0,03 bzw. 

0,43 

0.85 

0,21 bw. 



1 

006 



0,42 


r, 


Name 


x • , /. s ca ’h 

53 J 

W Q, fc* 

® a S ' 0 Suä o £ c 


bf ^ 

~ hi 


^ 

a 5 S lg ** s 
«ä a n » Ifl a ^ 

c- f g 


Sä 

•i HO gjg-g 


<v 


• u „ i ^ c 
S < X > C 

^ w Ci 

w g = 

N ff 

NJ 


•2-g rt 
Keg 

N 5 


W. (norm. Verhältn.) 


2. W. 


3. W. 


4. 

5. 


(Diabetiker) 

(Diabetiker) 


0,150 — 

125 g 0,164 0,014 


160 g 


0,207 0,057 

0,518 0,368 


0,566 ■ 0,416 


0,40 i 
0,51 | 

0,84 j 

3,00 I 

3.44 | 


0,11 

0,44 

2,60 

3.04 


0,11 
0,014 
0,44 
0,057 
2,60 
3,68 = 
&04 
0,416 


= 7,8 
= 7,7 
= 7,1 
= 7,3 


1) Auf Lävulosezufuhr betrug der Zuckergehalt des Blutes nach Verlauf 
von 50 Minuten 0,234 °/ 0 nach 1 Std. 15 Min. 0,214 °/ 0 entsprechend einer Zunahme 
von 0,03 bzw. 0,02 °/ 0 Lävulose, weil zu berücksichtigen ist, daß die Lävulose 
mit Phenylhydrazinsulfosäure eine doppeltstarke Färbung wie liefert der als Typ 
verwendete Traubenzucker. Die gleichen Verhältnisse sind auch beim Harn¬ 
zucker zu berücksichtigen. Die Toleranz für Lävulose war somit etwas geringer 
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Hieraus ergibt sich, daß der Überschuß an Blutzucker gegen¬ 
über normalen Verhältnissen in etwa der 7 1 /* fachen Menge im 
Harn als Überschuß über die Norm erscheint. 

Die Nieren zeigen also gegenüber dem Traubenzucker ein 
anderes Verhalten wie gegenüber dem Harnstoff. Im Blute befinden 
sich, je nach der Eiweißzufuhr, bis zu 1 °/ 00 Harnstoff, im Harn 
dagegen 2—3%, im Mittel 2,5. Es entspricht dies einer Konzen- 

25 

trationszunahme von ~ «= 25. Während also die Nieren nur in 
der Lage sind, den Zuckerüberschuß in einer 77 2 fachen Konzen¬ 
tration im Harne abzuscheiden, wird die Harnstofflösung um das 
25 fache eingeengt. Nach dem Gesagten müßte es möglich sein, 
aus dem Harnzuckergehalt einen Rückschluß auf die vorhandene 
Hyperglykämie zu ziehen, und umgekehrt wäre es interessant zu 
wissen, wie sich jene Fälle von Zuckerharnruhr verhalten, welche 
als Diabetes decipiens bezeichnet werden, oder welche sich durch 
große Diurese auszeichnen. 

Mit Rücksicht auf den später zu besprechenden Blutzucker- 
gehalt im Fieber und die Wirkung der Antipyretika, wollen wir 
nochmals kurz auf die chemische Wärmeregulation zurückkommen, 
welche der eine von uns an anderer Stelle (loc. cit.) bereits ein¬ 
gehender besprochen hat. Die Verbrennung von organischem 
Material, inbesondere aber Kohlehydraten, welche zur Erzeugung 
der zum Leben nötigen Wärme und Energie führt, geschieht sowohl 
beim Kalt- als auch beim Warmblüter nach einem allgemeinen Grund¬ 
satz, der für chemische Prozesse jeglicher Art Gültigkeit besitzt 
Äußere Wärmezufuhr beschleunigt den Verlauf chemischer Vor¬ 
gänge und Abkühlung verlangsamt dieselben. So belebt also auch 
eine höhere Außentemperatur die Stoffwechselvorgänge im tierischen 
Organismus, Kälte beeinträchtigt sie. 

Dieses Gesetz gilt in vollem Umfange für die Kaltblüter, wie 
sich durch die Kontrolle des Gaswechsels in den Lungen nachweisen 
läßt, insofern als in der Wärme mehr Kohlensäure produziert und 
Sauerstoff verbraucht wird W'ie bei niedrigeren Temperaturgraden. 
Bei dem homoiothermen Organismus kommt jedoch noch die Selbst¬ 
regulation der Körperwärme hinzu, da dieselbe auf eine bestimmte 
Temperatur eingestellt ist, welche konstant erhalten wird. Um 


als für Traubenzucker. Die folgende Tabelle zeigt das Durchlässigkeitsverhältnis 
der Nieren für Traubenzucker beim normalen Menschen, bei abnormer Trauben¬ 
zuckeraufnahme und beim Diabetiker. 
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dies zu erreichen, tritt bei Abkühlungen außer einer physikalischen 
noch eine chemische Wärmeregulation in Kraft. Letztere ist ge¬ 
kennzeichnet durch die vermehrten Oxydationsprozesse im Orga¬ 
nismus, nachweisbar durch eine erhöhte Kohlensäureausfuhr und 
reichlicheren Sauerstoffverbranch der Lungen. Diese Regulation 
gilt jedoch nur für geringere, nicht allzu brüske Abkühlungen, wie 
sie unter gewöhnlichen Lebensverhältnissen vorzukommen pflegen. 
Bei sehr starken Abkühlungen folgt auch der Warmblüter im 
wesentlichen jenem zuerst erwähnten Grundsätze. 

Auch über die chemische Natur des vorzugsweise zur Regulation 
verbrauchten Materials ist man sich klar geworden. Setzt man 
Versuchstiere längere Zeit einer niedrigen Temperatur aus, so 
schwindet das Glykogen der Leber, so daß also anzunehmen ist, 
daß es Kohlehydrate sind, welche zur Deckung des Wärmeverlustes 
herangezogen werden. Ein noch schärferer Beweis wurde von 
Rubner dadurch erbracht, daß eine Abkühlung des Menschen 
durch kalte Duschen den respiratorischen Quotienten hinaufsetzt, 
so daß er sich der Zahl 1 nähert, d. h. also, daß Kohlehydrate zur 
Verbrennung gelangen. Dementsprechend gelang es auch dem einen 
von uns experimentell am Kaninchen den Beweis zu führen, daß 
durch erhebliche Abkühlung eine Hyperglykämie erzeugt werden 
kann. Wie jede länger anhaltende Hyperglykämie zu Glykosurie 
führt, so ist dies auch unter vorliegenden Verhältnissen der Fall. 
Die unter dem Namen „Kältediabetes“ bekannte Glykosurie kann 
künstlich erzeugt werden, wenn man Warmblüter auf +26° ab¬ 
kühlt, während bei Kaltblütern nur bei Temperaturen, wo das 
organische Leben aufzuhören pflegt, ausnahmsweise Glykosurie er¬ 
zielt werden kann. Der Kältediabetes der Warmblüter steht so¬ 
mit in innigem Zusammenhänge mit der chemischen Wärmeregulation. 
Wie bekannt, und wie wir später an anderer Stelle ausführlicher 
an zahlreichen Beispielen zeigen werden, ist der Blutzuckergehalt 
besonders bei jenen Infektionskrankheiten, welche mit höheren 
Fiebergraden verlaufen, am meisten erhöht und dementsprechend 
auch der Gasstoffwechsel ein erhöhter. Der dabei beobachtete er¬ 
höhte Blutzuckergehalt scheint jedoch mit Rücksicht auf den 
respiratorischen Quotienten nicht das Brennmaterial zur Erhöhung 
der Temperatur zu liefern, es liegen also hier jedenfalls andere 
Verhältnisse vor wie bei der chemischen Wärmeregulation. 

Es war uns interessant zu ermitteln, wie der Rückgang der 
Temperatur unter dem Einflüsse der Antipyretica sich vollzieht, da 
die in Betracht kommenden Wärmemengen von 100 und mehr 
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Kalorien in irgendwelcher Weise zum Nachweis kommen müssen. 
Der Rückgang kann verursacht sein durch verminderte Wärme¬ 
produktion oder durch rasche Wärmeabgabe, z. B. Schweißausbrüche 
oder sonstige Beeinflussung des vasomotorischen Zentrums oder 
beides zugleich. 

Zu diesem Zwecke haben wir an Kaninchen den Einfluß des 
Phenacetins studiert und gefunden, daß eine leichte Hyperglykämie 
erfolgt, die wir dahin deuten, daß eine verminderte Wärmebildung 
zustande kommt. 
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Die Wiederholung dieser Versuche am Menschen führten zu 
weniger eindeutigen Resultaten, sei es, daß die auftretende Hyper¬ 
glykämie zu gering ist, um sie mit Sicherheit nachzuweisen oder 
der Zeitpunkt nicht richtig gewählt wurde. 
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Obschon Riethus 1 ) eine leichte Verminderung der Wärme¬ 
produktion durch die Antipyretica bei seinen Respirationsversuchen 
wahrscheinlich erschien, glauben wir doch, daß der Temperatur¬ 
rückgang unter Vermittlung des Zentralnervensystems im wesent¬ 
lichen auf physikalischem Wege erfolgt. 2 ) Unsere Tierversuche, 
die für eine verminderte Wärmeproduktion sprächen, halten wir des¬ 
halb nicht für ausschlaggebend, weil diesen Tieren die Antipyretika 
bei normaler und nicht bei Fiebertemperatur in großen Dosen ge¬ 
geben wurden. 


1) Riethus. Beobachtungen über den Gaswechsel kranker Menschen unter 
dem Einfluß antipyret. Medikamente. Areh. f. experim. Pathol. 44 (1900) p. 260. 
2i Gottlieb, Areh. f. experim. Pathol. 28 p. 167ff. 
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Untersuchungen über den Kohlehydratstoffwechsel. 575 

Zur Prüfung des Blutzuckergehaltes unter pathologischen Ver¬ 
hältnissen haben wir an 126 Patienten des Juliusspitals Blutunter¬ 
suchungen vorgenommen und gefunden, daß der Blutzuckergehalt 
bei den fieberhaften Infektionskrankheiten durchweg erhöht ist. 
Dieser Befund deckt sich mit der Beobachtung, daß bei manchen 
infektiösen Erkrankungen ein niedriger respiratorischer Quotient 
konstatiert wurde, der für eine Zurückhaltung von Kohlehydraten 
im Organismus spricht. Die höchsten Werte ergaben Pneumonie, 
Typhus abdominalis mit ca. 0,3 °/ 0 . Etwas erhöht — im Mittel auf 
etwa 0,20 bis 0,25 % — bei Phthisis pulmonum, Rheumatismus 
artic. acut. usw. Bei Konstitutionskrankheiten lieferte natürlich, 
wie bereits erwähnt, der Diabetes melitus die höchsten Werte 
und zwar 0,5 bis 0,55 °/ 0 bei 3 bis 3,4 °/ 0 Harnzucker. Dann folgten 
Cirrhosis hepatis, Carcinom und andere Krankheiten wie Lumbago, 
Myelitis usw. mit 0,25 bis 0,3 °/ 0 . Ferner war der Blutzuckergehalt 
•etwas erhöht — 0,2 bis 0,25 °/ 0 — bei Icterus, Anämien, Apoplexie, 
Tabes dorsal. Etwa normaler Zuckergehalt, auch hier jedoch mit 
Schwankungen, zeigte sich in vielen Fällen von Ulcus ventriculi, 
Dyspepsien usw., unternormaler Zuckergehalt bei Hysterie und 
einzelnen Chlorosen. Auffallend war, daß in zwei Fällen von 
Pneumonie im Rekonvalescenzstadium, also in fieberfreiem Zustande, 
sich ein sehr niedriger Kohlehydratgehalt des Blutes ergab. Viel¬ 
leicht steht diese Hypoglykämie in Zusammenhang mit den sub¬ 
normalen Temperaturen, welche nach Ablauf fieberhafter Prozesse 
nach akuten Infektionskrankheiten gewöhnlich beobachtet werden. 


37* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Aus der medizinischen Klinik in Würzburg. 

Klinische und experimentelle Untersuchungen über 
Genese und Verlauf des Fiebers. 

Von 

Privatdozent I)r. Hermann Lüdke und Dr. Josef Sturm. 

(Mit 1 Kurve.) 

Die ätiologische Frage ist für die Mehrzahl der fieberhaften 
Erkrankungen gelöst, aber die Schwierigkeit, wie der Entwicklungs¬ 
prozeß der Fiebererregung durch eine bekannte materia peccans zu 
deuten sei, geblieben. 

Zunächst war durch die bakteriologische Forschung erwiesen, 
daß die in den tierischen Körper eingedrungenen Mikroben nicht 
als Fremdkörper fiebererzeugend, sondern durch die von ihnen ab¬ 
geschiedenen Stoffwechsel- oder ihre Zerfallsprodukte pyrogen wirken. 
Durch die Menge und Qualität der pathogenen Keime wird die 
Intensität der Intoxikationserscheinungen beeinflußt. Durch die 
Qualität, d. h. die spezifische Wirkung des Infektionserregers, wird 
das Vergiftungsbild mannigfach variiert, so daß wir als maßgebend 
für die klinischen Folgen der Infektion gemeinhin die spezifischen 
Eigenschaften des pathogenen Mikroben ansehen können. Denn 
neben den allen Bakterien gemeinsamen Wirkungsäußerungen, auf 
die Körperwärme, den Stoffwechsel, das Blut, haben wir spezi¬ 
fische Qualitäten der einzelnen Keime, so die eiterige Einschmel¬ 
zung durch die Eitererreger, die krampferzeugende Wirkung der 
Tetanusbazillen, zu differenzieren. 

Außer der Qualität der Mikroben kommt die Empfänglichkeit 
des Organismus und die Zahl der eingedrungenen Keime haupt¬ 
sächlich für die Beurteilung der krankmachenden und fieber¬ 
erzeugenden Wirkung in Betracht, 

Solange wir nicht über klinisch verwertbare Methoden des 
Giftnachweises im Blut verfügen, können die Bakterienzäh- 
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lungen in stets gleichen Blatmengen einigermaßen Aufschlüsse 
über kontinuierliche oder intermittierende Reizungen der Tempe¬ 
raturregulation geben. Die Zählung der Bakterien im strömenden 
Blut gibt aber nur bei wiederholten Blutuntersuchungen verwert¬ 
bare Schlüsse für die Deutung der Entstehung einer Fieberkurve. 

Die Dauer der Latenz der Infektionskeime im Blut steht im 
allgemeinen in einem direkten proportionalen Verhältnis zur Fieber¬ 
dauer. So finden wir den günstigsten Moment für den Nachweis 
von Keimen im kreisenden Blut zur Zeit der gesteigerten Körper¬ 
wärme; nach dem Abklingen des Fiebers werden meist die Erreger 
im Blut vermißt. Die Zahl der pathogenen Keime spielt öfter da¬ 
bei eine wesentliche Rolle; es gelingt häufiger bei stark erhöhter 
Temperatur zahlreichere Keime nachzuweisen, spärlicher wird die 
Keimzahl bei sinkendem Fieber. 

Daß aber auch in fieberlosen Zuständen Bakterien 
im Blut kreisen können, bewiesen uns 4 Typhusfälle, in denen 
noch während des fieberlosen Rekonvalescentenstadiums sich wenige 
Typhuskeime aus dem Blut züchten ließen. In solchen sich über 
Tage und Wochen hinziehenden Bakteriämien wie dem Typhus 
mag eine Gewöhnung des Organismus an die toxischen Sub¬ 
stanzen eintreten, so daß wenige, im Blute kreisende Bazillen zur 
Fieberauslösung nicht mehr genügen. Die gleiche Gewöhnung an 
die toxischen pyrogenen Substanzen der Bakterien können wir beim 
latenten Mikrobismus annehmen, so beim Vorkommen von Typhus¬ 
keimen im Darm während der Inkubation, in den Organen gesunder 
Bazillenträger, so im Beginn der Tuberkulose, wo die Keime latent, 
aber doch schon toxisch wirksam sind. 

Der Fiebertypus bei den einzelnen Infektionskrankheiten 
wird durch den Zustrom bakteriellen Materials reguliert. Der 
Fiebertypus beim Abdominaltyphus findet seine Deutung im 
wesentlichen in den durch die anatomischen Veränderungen be¬ 
dingten Phasen des Zustroms fiebererzeugenden Giftes. Ein mehr 
kontinuierlicher Giftzufluß, der eine kontinuierliche Fieberphase im 
Gefolge hat, kann nach der Ausbildung der Geschwüre im Darm 
statthaben. Die Antikörperbildung kann dabei den Fieberlauf be¬ 
einflussen; feinere Modifikationen des Fiebertypus sind durch die 
gesteigerte oder abnehmende Empfänglichkeit des Organismus für 
die auslösenden Reize des Fieberprozesses bedingt, auch mag der 
allgemeine Körperzustand vor dem Ausbruch der Krankheit in ge¬ 
wissem Grade bestimmend für die Fieberkurve sein. 

Bei der Pneumonie stellt sich ein plötzlicher Einbruch bak- 
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teriellen Materials in die Blutbahn ein nnd in direktem Zusammen¬ 
hang damit eine rapide Steigerung der Körperwärme. Eis ist uns 
nur in 4 Fällen möglich gewesen, das Blut direkt nach einem 
pneumonischen Schüttelfrost bakteriologisch zu untersuchen. In 
jedem Fall waren Streptokokken (Strept. lanceolatus) im Blut zu. 
finden. Im Gegensatz hierzu könnte der relativ kleine Prozentsatz 
— ca. 20—30 °/ 0 — von Bakteriennachweisen im Blut bei der 
Pneumonie überhaupt stehen. Doch ist anzunehmen, daß bei der 
meist kurzen Krankheitsdauer der Pneumonie sehr rasch eine Auf¬ 
lösung der Keime im Blut erfolgt, so daß der Nachweis im Verlauf 
der Erkrankung öfter negativ ausfällt. 

Das hervorstechendste Symptom der Blutinfektion ist der 
Schüttelfrost. Wir verzeichneten einen Fall von Cholelithiasis, 
in dem während des Schüttelfrostes Streptokokken in großer Zahl 
im Blut konstatiert wurden. Der enge Zusammenhang zwischen 
Bakterieninvasion und Schüttelfrost wird ferner durch manche Fälle 
von Urethralfieber anschaulich illustriert. In einem solchen Falle 
wurden, nachdem der Schüttelfrost bereits 6 Stunden nach der 
Bougierung eingesetzt hatte, zu Beginn des Frostes zahlreiche Coli- 
kolonien im Blut nachgewiesen. 

Wiederholte Schüttelfröste zeigen einen schubweise erfolgenden 
Einbruch der pathogenen Keime von einem Bakteriendepot aus in 
die Blutbahn an. Bei typhösen Erkrankungen, bei denen sich 
während der Continua fast stets Bakterien im Blut finden, fehlen 
in der Regel die Schüttelfröste. In selteneren Fällen mögen diese 
Fröste jedoch, deren Feststellung sich oft den anamnestischen Er¬ 
hebungen entzieht, den Beginn des Typhus einleiten. Während der 
langen Inkubationszeit beim Typhus dringen die Keime nur all¬ 
mählich und vereinzelt ins Blut. Die Entstehung des Fiebers wird 
im Organismus, der die Bakterien schon seit Tagen und Wochen 
beherbergt, verzögert, bis ein stärkerer und kontinuierlicherer Zu¬ 
fluß der fiebererzeugenden Gifte nach Ausbildung der Geschwürs¬ 
prozesse stattfindet. 

Die bakteriologischen Blutuntersuchungen vermögen in allen 
den Fällen, in denen ein konstantos Vorkommen der 
Keime im Blut beobachtet wird, den Schlüssel zur Deu¬ 
tung der Fieberkurven zu geben. Die bakteriologischen Blutunter¬ 
suchungen deckten weiter die Übergänge einzelner Infektionen zur 
septischen Allgemeininfektion auf, indem sie zeigten, daß die 
Mehrzahl der Infektionskrankheiten mit einer Blutinfektion ver- 
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läuft. Doch nur die Möglichkeit einer Persistenz der Bakterien 
im Blut, die durch wiederholte Blutentnahme festgestellt werden 
kann, kommt fiir den Sepsisbegriff in Betracht. Auch bei Infek¬ 
tionen, in denen bisher Bakterien im strömenden Blut meist ver¬ 
mißt wurden, so der unkomplizierten Angina, wurden von uns 
wiederholt Streptokokken oder Staphylokokken im Blut nachge¬ 
wiesen, wodurch das in solchen Fällen schwere Krankheitsbild 
eine befriedigende Deutung fand. 

Die Art des jeweiligen Erregers einer Infektion spielt, soweit 
uns unsere bakteriologischen Blutuntersuchungen unterrichteten, 
keine wesentliche Rolle bei der Entstehung eines bestimmten 
Fiebertypus. Der intermittierende Fiebertypus braucht nicht das 
Kennzeichen einer Streptokokkensepsis zu sein; Continua wie inter¬ 
mittierende Temperaturen wurden ungefähr ebenso oft nach dem 
Material der Würzburger Klinik beobachtet. 

Nur in solchen Fällen, in denen ein Fehlen spezifischer Keime 
im Blut als konstant oder fast konstant angenommen werden kann, 
vermag die Blutuntersuchung keine Aufschlüsse über den Fieber¬ 
verlauf zu geben. Im Gegensatz zur Bakteriämie pflegt man in 
diesen Fällen von einer Toxinämie zu sprechen. Die Gift¬ 
wirkung, die bei einer Toxinämie beobachtet wird, zeigt keine 
klinischen Unterschiede von dem toxischen Effekt bei der Bakteri¬ 
ämie. Es gelingt durch Bakterieninjektionen wie auch durch In¬ 
jektionen von Toxinen und Endotoxinen Temperatursteigerungen 
experimentell zu erzeugen. Echte toxische Allgemeinerkrankungen 
sind nur in der Cholera, dem Tetanus, der Diphtherie und der 
Dysenterie bekannt, in der Mitte zwischen Bakteriämien und reinen 
Toxinämien stehen die Streptokokken-, Staphylokokken- und Pneu¬ 
mokokkenerkrankungen, bei denen das eine Mal Bakterien im 
strömenden Blut gefunden, beim anderen Mal vermißt werden. 
Solange es eben in solchen Fällen an einer klinisch brauchbaren 
Methode des Giftnachweises im Blute fehlt, vermögen wir keine 
exakte Deutung der Störungen der Wärmeregulation hier zu geben. 

Auf Grund unserer bakteriologischen Blutuntersuchungen, die 
sich auf über 80 Typhusfälle, auf Tuberkulose, Pneumonie, Dysenterie, 
Angina, Diphtherie und Sepsis hauptsächlich beschränkten, sind 
wir zu Folgerungen über den inneren Zusammenhang 
zwischen Fieberverlauf und Bakteriengehalt des 
strömenden Bluts gelangt, die, weil sie in wiederholten 
Beobachtungen konstatiert wurden, eine gewisse Gesetzmäßig¬ 
keit beanspruchen können. Abweichungen von den aufgestellten 
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Regeln haben wir selbst in einigen Fällen beobachtet, wenngleich 
in der Mehrzahl unserer Feststellungen ein innerer Zusammenhang 
unzweifelhaft war. 

Die Zahl der im kreisenden Blut gefundenen pa¬ 
thogenen Keime steht sehr oft in einem proportio¬ 
nalen Verhältnis zur Schwere des einzelnen Falles 
und zur Höhe des Fiebers. 

Die Richtigkeit des Satzes konnte in einer sehr großen Zahl 
von Typhuserkrankungen, dann auch bei Sepsis in einigen Fällen 
sicher gestellt werden. Während der hohen Temperaturgrade 
wurden zahlreiche Bakterienmengen im Blut konstatiert. So 
wurden z. B. in zwei Sepsisfällen in 15 ccm Blut bis zu 500 Ko¬ 
lonien von Streptokokken gezählt. Während der Continua pflegt 
beim Typhus nach unseren Beobachtungen die Zahl der Bakterien 
im allgemeinen nur in geringen Grenzen zu schwanken. In 
schwer verlaufenden Fällen kann sich die Bakteri¬ 
ämie bei gesteigerten Temperaturgraden über Wochen 
erstrecken, in leicht verlaufenden mit niederen Tem¬ 
peraturen pflegt der Gehalt an Bakterien nur von 
kurzer Dauer zu sein, oder ein Bakteriengehalt im 
Blut fehlt überhaupt. 

In Typhusfällen, die vornehmlich zur Untersuchung kamen? 
wurden so noch bis zur vierten bis siebenten Woche bei erhöhter 
Temperatur die spezifischen Keime im Blut nachgewiesen, wenn 
auch von Woche zu Woche der Prozentsatz der nachweislichen 
Fälle von positivem Bakteriengehalt im Blut sank. Mit dem Ab¬ 
sinken der Temperatur verschwinden die Keime meist aus dem Blut 

Wurde eine Vermehrung der Bakterien, die in aufeinander¬ 
folgenden Untersuchungen festgestellt wird, beobachtet, so pflegten 
schwere Krankheitsprozesse oder eine Verzögerung der Heilung 
die Ursache zu sein. Nach dem kritischen Abfall der 
Temperatur wird die Bakteriämie meist, direkt nach 
Kollapsen nur zuweilen vermißt. 

Unsere klinischen und experimentellen Untersuchungen führten 
uns außer den Studien über die Fieberentstellung und den Verlauf 
des Fiebers auch zur Erforschung der Ursachen der Krise 
und des Kollapses. 

Die Ursachen der Krise ließen sich am besten bei der 
croupösen Pneumonie feststellen. In drei Pneumoniefällen 
wurde der Bakteriengehalt des Blutes, die Leukocytenzahlen und 
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der Gehalt des Serums an baktericiden Stoffen am Tage vor der 
Krise und kurz nach derselben untersucht. 

I. Pneumonie des rechten Unterlappens bei einem kräftigen jungen 
Menschen. Anamnese ohne Belang. 

20 Stunden vor dem Einsetzen der Krise: 39,8 0 C, 12 000 Leuko¬ 
cyten, in 15 ccm Blut elf Kolonien von Streptococcus lanceolatus auf 
drei Blutagarplatten, baktericide Kraft 1:10. 

10 Stunden nach der Krise: 36,4° C, 6800 Leukocyten, in 15 ccm 
Blut keine Bakterienkolonien, baktericide Kraft 1 : 20. 

II. Pneumonie im rechten Unterlappen bei einem 40 jährigen kräftigen 
Menschen. 

Etwa 12—15 Stunden vor dem Krisenbeginn: 40,0° C, 10000 
Leukocyten, in 15 ccm Blut vierzehn Kolonien von Streptococcus pyogenes 
auf drei Blutagarplatten, baktericide Kraft geringer als 1 : 10. 

Während der Krise: 36,1° C, 5400 Leukocyten, in 15 ccm Blut 
keine Bakterien, baktericide Kraft 1:20. 

III. Pneumonie im rechten Mittellappen, z. T. auch im Unterlappen 
rechts bei einem 18 jährigen, gut entwickelten Manne. 

Am Abend vor der Krise: 39,9° C, 14000 Leukocyten, in 15 ccm 
acht Kolonien von Streptococcus lanceolatus; die baktericide Kraft wurde 
nicht bestimmt. 

In der Nacht Krise. Am nächsten Morgen: 37,3 0 C, 8000 Leuko- 
cyten, in 15 ccm Blut keine Kolonie. 

Wir ersehen aus diesen Angaben, daß während der Krise 
eine Vernichtung der Keime im strömenden Blut und 
auch eine Steigerung der baktericiden Kraft des Serums 
erfolgt. Leider sind diese Untersuchungen noch zu wenig zahl¬ 
reich, um Anspruch auf die Festlegung bestimmter Grundsätze für 
das Wesen der Krise erheben zu können. 

Weshalb bei fieberhaften Erkrankungen wie der Pneumonie 
die Defervescenz oft nach Ablauf einer bestimmten Zahl von Tagen 
eintritt, mag seine Erklärung vorerst darin finden, daß der Ein¬ 
tritt der Krise auf der in gewissen Zeiträumen ablaufenden Ent¬ 
wicklung des Krankheitsprozesses beruht. Worauf das schnelle 
Ansteigen der baktericiden Serumaktivität und die damit Hand in 
Hand gehende Vernichtung der Keime während der pneumonischen 
Krise beruht, wissen wir nicht. 

In nächster Beziehung zur gesteigerten Körperwärme steht der 
Kollaps. Wir wissen über die Entstehung des Kollapses nur, 
daß eine tiefe Herabsetzung der Eigentemperatur bei geschwächten 
Individuen leichter eintritt und gewöhnlich durch eine intensivere 
Toxizität der pathogenen Keime oder durch eine zu große Dosis 
derselben verursacht wird. 

Wir geben eine typische Zeichnung einer Kollapskurve, die 
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durch wiederholte Injektion eines Typhnsbazillengiftes bei einem 
Kaninchen gewonnen wurde. Aufgezeichnet wurden in unseren 
experimentellen Kollapsversuchen außer der Temperatur, die Leuko- 
cytenzahlen und die Agglutininmengen. Stets in Intervallen von 
je 2 Stunden wurden die dem Kollaps ausgesetzten Tiere unter¬ 
sucht. 
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Zur Erläuterung der Kurven erwähnen wir, daß ■ — die Kurve 

der Temperatur,. die derLeukocyten,-die Kurve des Agglutinin- 

gehalts darstellt. Den Tieren wurde, um nicht durch größere Blutver¬ 
luste den Verlauf der Leukocytenkurve, der Agglutininschwankung störend 
zu beeinflussen, stets nur etwa 1 ccm Blut unter möglichster Asepsis 
der Blutentnahme entzogen. Die Normaltemperatur gesund befundener 
Kaninchen schwankte zwischen 38,5—39,5°; die Leukocytenzahlen 
zwischen 6—8000; ausgelesen zum Versuch wurden nur die Tiere, die 
vor den Injektionen keine Antistoffe im Blut besaßen. 

Die vorstehende Kurve soll nur den Typus der von uns er¬ 
haltenen Versuchsresultate anzeigen. Wir dürfen nicht verschweigen, 
daß Abweichungen zuweilen zu verzeichnen waren, die zum Teil 
durch kleine Fehler in der Versuchstechnik, durch Differenzen in 
den Gewichts Verhältnissen der Tiere bedingt, zum Teil aber auf 
nicht erklärbare, anscheinend individuelle Verhältnisse zurück¬ 
zuführen waren. Aber in der überwiegenden Mehrheit unserer 
Versuche erhielten wir ein dem oben gegebenen ähnliches Bild, so 
daß wir in diesem den Typus des experimentell erzeugten Kollapses 
erkennen können. 

Der Tierversuch lehrte, daß mit dem Temperatur¬ 
abfall auch die Leukocytenzahl rapid sank und eine 
Abnahme der Antikörper festzustellen war. 

Kollaps wurde im Tierversuch durch größere Quan¬ 
titäten bakteriellen Materials, durch Witte’s Pepton, 
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vornehmlich durch wiederholte Injektionen fremd¬ 
artigen Eiweißes ausgelöst 

Versuch 1. Einem kräftigen, männlichen Kaninchen von 2250 g 
Gewicht wurden 8 Uhr morgens 1,5 g einer dreitägigen DyBenterie- 
bouillon intravenös injiziert. Für Meerschweinchen beträgt die Virulenz 
dieser Dysenteriekeime */$ Öse. Kurz vor der Injektion wurden 5600 
Leukocyten gezählt und 38,9° C gemessen. Um 10 Uhr fanden sich 
2000 Leukocyten, 37,2° C. Um 12 Uhr: 1200 Leukocyten, 34,3° C, 
zugleich waren Diarrhöen, eine zunehmende Parese der Hinterläufe zu 
konstatieren. Um 2 Uhr: 800 Leukocyten, 34,1° C. Gegen 3 Uhr 
starb das Tier. 

Eine Reihe ähnlicher Versuche zeigten ein gleiches Bild: Die 
Dysenterieintoxikation verlief unter den Erscheinungen des Kollapses. 
Temperaturen bis 32° C wurden beobachtet, Diarrhöen und Paresen 
wie Paraplegien festgestellt. Zugleich mit dem rapiden Temperatur¬ 
abfall traten Leukocytensturz und, wenn ein Tier zuvor schon mit 
den gleichen Erregern immunisiert war, eine Abnahme des Agglutinin¬ 
gehalts in Erscheinung. Die gleichen Symptome des schweren 
Kollapses wurden auch bei intravenöser Injektion von 1 j in Öse einer 
24—48ständigen Aagrkultur ausgelöst. In den Fällen, in welchen 
kleinere, subletale Dosen intravenös gegeben wurden, erfolgten 
zunächst ebenfalls kollapsartige Phänomene, zuweilen schien die 
Temperatur auf Graden von 37—38° C mehrere Stunden lang za 
schwanken, bis entweder ein weiteres Sinken oder ein fieberhafter 
Anstieg der Temperatur erfolgte. Gerade diese nicht allzu seltenen 
Fällen bewiesen uns klar, daß durch den gleichen bakteriellen 
Reiz Fieber wie Kollaps hervorgerufen werden konnte, 
daß die größeren Giftdosen eher Kollaps, die kleineren 
Fieber auszulösen imstande waren. 

Versuch 2. Einem weiblichen ausgewachsenen Kaninchen wurden 
8 Uhr vormittags 5 ccm einer 24stündigen Typhusbouillonkultur (Viru¬ 
lenz = 1 / 5 Öse) intravenös injiziert. Vor der Injektion: 39,1° C, 
8000 Leukocyten. Um 10 Uhr: 38,4° C, 4000 Leukocyten. Um 12 Uhr: 
36,3° C, 1200 Leukocyten. Das Tier stirbt gegen 1 Uhr. Wurden 
kleinere Dosen wie 1 ccm oder darunter noch von der gleich giftigen 
Typhusbouillon eingespritzt, so sank die Temperatur nur wenig und stieg 
rasch zu Höhen von 40—41 0 C an. 

Dieselben Versuchsresultate erhielten wir auch 
mit Bakterientoxinen. Zur Injektion wurden Typhustoxin 
und Dysenterietoxin verwandt. Das Ruhrgift wurde durch 
Filtration von 8—10tägigen Shiga-Krusebouillonkulturen ge¬ 
wonnen, das Typhusgift nach der von Gottstein (1) u. Lüdke (2) 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



584 


Lüdke u. Stubm 


früher beschriebenen Art der Pepsin-Salzsäuredigestion großer 
Mengen von Typhusbazillen. 

Versuch 3. Ein kräftiges Kaninchen von 2100 g Gewicht erhält 
8 Uhr morgens 0,5 ccm Kahrgift intravenös. Vorher: 7300 Leukocyten, 
39,0° C. Um 10 Uhr: 5400 Leukocyten, 38,7°. Um 12 Uhr: 2000 
Leukocyten, 37,8° C. Um 2 Uhr: 37,1° C, 600 Leukocyten. Um 
4 Uhr: 6000 Leukocyten, 38,5 0 C. Um 6 Uhr: 39,8 0 C, 14 000 Leuko¬ 
cyten. Um 8 Uhr: 40,4° C, 14000 Leukocyten. Am nächstfolgenden 
Tage traten wieder normale Temperatur und normale Leukocytenzahlen auf. 

Wurden weniger kräftig entwickelten Tieren 0,5 g Ruhrgift 
intravenös injiziert, so trat unter Temperaturabfall, Leukocytensturz, 
Blutdrucksenkung, Diarrhöen und Paresen der Extremitäten der 
Exitus in 10—20 Stunden ein. Die gleichen, schweren, mit dem 
Tode endenden Kollapssymptome wurden auch nach größeren Gift¬ 
dosen festgestellt. 

Versuch 4. Ein kräftiges, fast 3000 g schweres Kaninchen erhielt 
als erste InjektionsdoBis 2 ccm einer 24 ständigen Typhusbouillonkultur 
intravenös. Danach trat vorübergehend eine geringe Temperatursenkung, 
bald darauf Fiehertemperatur auf. 14 Tage nach dieser Einspritzung 
erhält das Tier die gleiche Dosis intravenös um 8 Uhr morgens. Vor 
der Injektion: 7200 Leukocyten, 38,5 0 C. Nach 2 Stunden: 1600 Leuko¬ 
cyten, 36,8 0 C. Nach 4 Stunden: 36,0 0 C, 960 Leukocyten. Nach 
6 Stunden ca. 1200 Leukocyten, 35,4° C. Nach etwa 9 Stunden: 
Exitus. Vor der zweiten Einspritzung betrug der Agglutinationstitre für 
Typhusbazillen 1:320 (mikroskopische Agglutinierungstechnik); 6 Stunden 
nach der zweiten Injektion war der Titre auf 1 : 80 gesunken. Der 
baktericide Titrewert betrug vor der letzten Injektion 1 : 200, nach 
6 Stunden 1 : 40. 

Durch die wiederholte Injektion der gleichen Dosis 
bakteriellen Materials wurden somit zwei Wochen 
nach der ersten Injektion kollapsartige Symptome 
ausgelöst. Die Kollapserscheinungen bestanden in 
rapid erfolgendem Temperatur-und Leukocytensturz, 
sowie einer beträchtlichen Abnahme des baktericiden 
und agglutinierenden Titrewerts des Blutserums. Die¬ 
selben Erscheinungen wurden nach wiederholten Dosen des Typhus- 
wie des Ruhrgifts erhalten. Allerdings muß bemerkt werden, 
daß bei einigen Tieren die eben geschilderte Wirkung der wieder¬ 
holten Injektion pyrotoxischen Materials erst nach der dritten, 
zuweilen der vierten Einspritzung Kollapserscheinungen und den 
Tod verursachte. Größere Dosen schienen, wenn sie gleich zu 
Beginn appliziert waren, die Wirkung zu beschleunigen. Waren 
nach der ersten Injektion bereits die Erscheinungen des Kollapses 
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angedeutet oder schon stärker ausgebildet, so bedurfte es vielfach 
der zehnfach kleineren Giftgabe bei der zweiten Injektion, um 
schwersten Kollaps und den Tod hervorzurufen. Wiederum wurde 
bei diesen Versuchen zuweilen beobachtet, daß die Temperaturkurve 
nach der zweiten, resp. dritten Injektion um 37—38° einige Zeit 
schwankte; in einigen Fällen dehnten sich diese mäßig herab¬ 
gesetzten Temperaturgrade auf 24 Stunden aus, erst dann sank die 
Temperatur tiefer, oder es traten stark erhöhte Wärmegrade (bis 
41,8° beobachtet) in Erscheinung. 

Versuch 5. Ähnlich verliefen die klinischen Erscheinungen nach 
wiederholten Seruminjektionen. Kräftige Kaninchen erhielten als 
erste Dosis 10 ccm frischen Pferdeserums intravenös. 12—15 Tage nach 
dieser Einspritzung erfolgte eine zweite von 5—10 ccm Pferdeserum, 
zuweilen noch eine dritte und vierte Injektion von ca. 3—6 ccm Serum 
intravenös. Sehr selten traten Kollapsphänomene nach der ersten In¬ 
jektion schon auf. Am häufigsten wurden sie nach der zweiten Ein¬ 
spritzung festgestellt. 

Nach der ersten Injektion zeigten sich leichtere Erhebungen 
der Temperaturkurve, die gewöhnlich in einem Tage zur Norm 
zurückkehrte. Wurde dann die zweite Injektion nach der Zeit von 
wenigstens 12 Tagen ausgeführt, so starben eine Reihe von Kanin¬ 
chen plötzlich unter den Erscheinungen einer akuten schweren 
Dyspnoe mit klonisch-tonischen Krämpfen. Andere Tiere blieben 
am Leben, nachdem sie schwere Kollapssymptome, wie sie bereits 
geschildert wurden, gezeigt hatten. Die Symptombilder des Kol¬ 
lapses unterschieden sich in keinem Punkte von den Kollapser¬ 
scheinungen, die nach Injektionen von bakteriellem Material erhalten 
wurden. Das körperfremde Eiweiß war, ob es sich um 
Serumeiweiß oder bakterielle Eiweißstoffe handelte, 
der Träger der Giftwirkung, die sich in Kollapsphä¬ 
nomenen, besonders in Temperaturherabsetzung, 
äußerte. Wir konnten dies von Wolff-Eisner (3) schon aus¬ 
drücklich betonte Grundgesetz bei der Immunisierung auch in unseren 
Fieberversuchen wiederum erhärten. 

Meerschweinchen von 330—450 g, sowie Kaninchen von 2000 • 
bis 3000 g erhielten intravenös, andere intraperitoneal Preßsäfte 
von Rinderlebern. Danach stieg, wenn 2—4 ccm Organpreßsaft 
injiziert waren, die Temperatur durchschnittlich um 1—2°. Etwa 
14 Tage nach der ersten Injektion erfolgte eine zweite, bei der 
dieselbe Dosis Preßsaft, in einigen Versuchen auch Rinderserum 
zu 2—4 ccm injiziert wurde. In der Mehrzahl dieser Fälle trat 
eine Temperatursenkung nach der zweiten Einspritzung um 2 bis 
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3 0 C ein, ebenso wurde zur Zeit des Temperaturabfalls und diesen 
um einige Stunden überdauernd eine Abnahme der Leukocyten- 
zahlen konstatiert. Auch wenn Serum zuvor intravenös oder intra¬ 
peritoneal gegeben war, sank die Temperatur nach der folgenden 
Injektion von Organpreßsaft. 

Durch wiederholte Injektion von Witte’s Pepton gelang 
es, bei Kaninchen ebenfalls Temperatursturz zu erzielen. Nach 
den intravenösen Injektionen sank die Temperatur rapid um durch¬ 
schnittlich 2—2,5° C, und zugleich wurde mit der Temperatur¬ 
senkung eine Abnahme der Leukocyten festgestellt. 

Aus diesen Untersuchungen, die auch durch klinische Beob¬ 
achtungen (aktive Immunisierung gegen Typhus) gestützt werden 
können, geht zunächst hervor, daß größere Quantitäten von Bak¬ 
terien und bakteriellen Giften kollapsartige Erscheinungen hervor- 
rufen können. Ebenso vermögen sehr virulente kleine Bakterien¬ 
mengen zur Auslösung eines Kollapses beizutragen. Der Kollaps 
kennzeichnet sich in einem meist rapiden Sinken der Temperatur, 
einer Leukopenie und öfters in einer Verarmung des Blutes an 
spezifischen biologischen Reaktionskörpern. Auch ein schnelles 
Sinken des Blutdrucks wurde festgestellt. Temperaturen von 36 
bis 34° C, wurden im Tierversuch notiert, Leukocytenzahlen bis 
800 gezählt und ein Absinken des Agglutiningehalts um das 
dreifache des früheren Wertes gefunden. 

Kollapsartige Phänomene wurden ebenso durch die wieder¬ 
holte Injektion kleiner Dosen bakteriellen Materials hervorgerufen. 
Es zeigte sich, daß nicht nur bakterielle Gifte, auch die wieder¬ 
holte Injektion fremdartigen Serums, von Organextrakten, von 
Witte’s Pepton die Erscheinungen des Kollapses auszulösen im¬ 
stande war. Zu den Phänomenen der Überempfindlichkeit war 
somit der Kollaps zu rechnen. 

Kurz müßten wir noch auf die Verarmung des Blut¬ 
serums an Antistoffen im experimentell erzeugten Kollaps 
eingehen. Diese Verarmung des Blutes an Antikörpern ist in 
Parallele zu setzen mit der negativen Phase, die im un¬ 
mittelbaren Anschluß an die Immunisierung beobachtet wurde. 
Die Antigendosen, die zur Erzeugung eines Kollapses gegeben 
wurden, sind so groß gewählt, daß die Verarmung des Blutes an 
spezifischen Reaktionsstoft'en nicht weiter verwunderlich erscheint. 
Nach dem Überstellen der kollapsartigen Erscheinungen trat dann 
eine erhebliche Steigerung des Agglutinintitrewertes, wie in 
einigen Versuchen festgestellt wurde, auf. 
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Subnormale Körpertemperaturen werden beim Men¬ 
schen durch eine Reihe differenter Faktoren ausgelöst, unter 
denen wir nur verschiedene Erkrankungen des Zentralnerven¬ 
systems, Reizung sensibler Nerven, Einwirkung gewisser Gifte, 
Inanitionszustände, Kachexien, Erfrierungen und fieberhafte Er¬ 
krankungen erwähnen. Die bei Carcinomkachexien, während pro- 
fttser Diarrhöen beobachteten subnormalen Temperaturen möchten 
wir eher auf den Reiz der spezifisch wirkenden Gifte als auf die 
starken Säfteverluste und die Inanition an sich beziehen. Daß 
durch die unmittelbare Einwirkung der Wärmezentren bei ver¬ 
schiedenen Krankheiten des Zentralnervensystems subnormale Tem¬ 
peraturen Vorkommen können, braucht nur bemerkt zu werden. 

Vom klinischen Standpunkt ist es unzulässig, tiefe Tempe¬ 
raturen mit dem Kollaps direkt zu identifizieren, da wir wissen, 
daß niedrige Wärmegrade ohne die geringsten Kollapserscheinungen 
bestehen können und andererseits ein Kollaps mit etwas erhöhter 
oder normaler Temperatur einhergehen kann. Vor allem wichtig 
zur Deutung des Kollapses erscheinen mir die subnormalen 
Temperaturgrade bei fieberhaften Erkrankungen. 

Subnormale Temperaturgrade Werden namentlich nach schnellem 
Absinken der Temperatur bei Infektionen, so bei Malaria, Recurrens, 
Pneumonie und Sepsis beobachtet. Zum Teil wären diese, sich 
unter Umständen über einige Tage hinziehenden subnormalen 
Temperaturen auf die allgemeine Erschöpfung nach dem Überstehen 
der Infektion zurückzuführen, hauptsächlich ist aber, gestützt auf 
die modernen biologischen Anschauungen, die plötzliche Herab¬ 
setzung der Eigenwärme in diesen Fällen auf die rasch einsetzende 
Lyse der pathogenen Keime zurückzuführen. 

Daß eine plötzlich eintretende Auflösung und Vernichtung 
zahlreicher Keime zu schneller Herabsetzung der fieberhaft ge¬ 
stiegenen Körpertemperatur beiträgt, ergaben uns die bereits 
zitierten Untersuchungen in vier Fällen des kritischen Temperatur¬ 
abfalls bei croupöser Pneumonie. Sind in diesen Fällen die Bakterien 
zerstört und die freigewordenen Endotoxine neutralisiert, so tritt 
das fieberauslösende Moment in Wegfall und die Infektion geht ge¬ 
wöhnlich in Heilung aus. 

Anders sind die im Verlauf mancher Infektionskrankheiten 
vorkommenden Kollapse und kollapsartigen Zustände zu deuten, zu 
denen auch die Pseudokrisen bei der Pneumonie zu zählen sind. 
Leider war es uns nicht möglich, genaue Untersuchungen über das 
Wesen der Pseudokrise anzustellen. Kollapse werden im Typhus- 
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verlaufe bei Darmblutungen konstatiert. Bei elf stärkeren Darm¬ 
blutungen aus unserer letzten Beobachtungszeit trat jedesmal 
eine mehr oder minder starke Senkung der typhösen Fieberkurven 
zutage, zum Teil wurden echte Kollapse beobachtet. 

Diese Kollapstemperaturen bei eingetretener Blutung sind schwer¬ 
lich auf den Blutverlust als solchen zurückzuführen. Bei weit 
schwereren Magen- oder Darmblutungen aus anderen als typhösen 
Ursachen beobachten wir keinen Temperatursturz, zuweilen Wärme¬ 
steigerung nach der Blutung. Beim Typhus finden wir Temperatur¬ 
senkungen schon bei geringfügigen Darmblutungen. Der Puls 
bleibt dagegen in solchen Fällen oft auf der alten Höhe und von 
gleicher Stärke. Somit vermag die Blutung an sich kaum das 
Sinken der Temperatur hervorzurufen. Ebensowenig kann man 
eine gesteigerte Empfindlichkeit der Beaktionsfähigkeit des ge¬ 
schwächten typhösen Organismus auf geringgradige Blutungen für 
die Deutung dieser Kollapse verwerten. 

Die während der Continua im Blut kreisende Giftmenge reicht 
vielmehr nicht zur Temperaturerniedrigung aus. Zur Zeit der 
Blutung muß darum noch ein vehementes Eindringen von größeren 
bakteriellen Giftmengen hinzukommen, um die Temperatursenkung 
hervorzubringen. Bei der Arrosion eines Gefäßes ist die Gelegen¬ 
heit zum Einbruch größerer Bakterienquanten direkt in die Blut¬ 
bahn gegeben; ähnlich wie bei der intravenösen Injektion größerer 
Bakterienmassen beim Tier Kollapse zu beobachten sind, beobachten 
wir ein Heruntergehen der Temperatur bei Darmblutungen aus in¬ 
fektiösen Ursachen. Der Kollaps entspricht in diesen Fällen dem 
gewaltsam durchgeführten Tierexperiment. 

Schließlich wurde noch versucht, bei kollabierten Tieren 
durch künstliche Wärmezufuhr den drohenden Tod 
aufzuhalten. Kaninchen, die Kollaps bewirkende bakterielle 
Gifte erhalten hatten, wurden kurz vor der Injektion, direkt nach 
derselben und zu Beginn des Temperaturabfalls in Wärmekästen 
bei einer Temperatur von etwa 38—40° C gebracht. Zur intra¬ 
venösen Injektion wurden Shiga-Kruse’sche Dysenteriebazillen 
hauptsächlich verwertet, von denen bereits kleine Dosen starken 
Temperaturabfall, Leukopenie und ausgesprochenes Krankheitsgefühl 
verursachten. 

Das Ergebnis dieser Versuche war im wesentlichen folgendes: 
Von vier Tieren, die kurz vor der Injektion in den Wärmekasten 
gebracht wurden, blieben drei am Leben, während die drei Kontroll- 
tiere, die nicht der erhöhten Temperatur ausgesetzt wurden, infolge 
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der Injektion an Kollapssymptomen starben. Die Kollapserschei¬ 
nungen bestanden in Leukopenie, starkem Temperaturabfall, meist 
Lähmungen oder Paresen der Extremitäten, besonders der Hinter¬ 
beine, und Durchfällen. 

Weniger erfolgreich waren die Resultate, die durch Erwärmung 
der Tiere direkt nach der Injektion und zu Beginn des Kollaps 
erzielt wurden. In allen diesen Versuchen wurden den Kontroll- 
wie den Versuchstieren stets die gleichen temperaturherabsetzenden 
Giftdosen gegeben und nur gesunde Tiere mit gleichen Gewichts¬ 
verhältnissen zu den Versuchen gewählt. Einzelne Tiere starben 
trotz der gesteigerten Wärmezufuhr, in anderen Fällen blieben die 
Versuchstiere am Leben, während ein Kontrollier, das nicht der 
Wärme ausgesetzt war, zugrunde ging. 

Somit war nur der Schluß gerechtfertigt, daß diejenigen Tiere, 
die vor den Injektionen der erhöhten Wärme ausgesetzt waren, 
die starken Herabsetzungen ihrer Eigenwärme durch Bakterien¬ 
injektionen am ehesten überstanden. 

Der Nachweis eines einheitlichen Fiebergiftes in 
den pathogenen Keimen hat sich trotz mannigfacher Bemühungen 
(Centanni (4)) bisher nicht führen lassen, wenngleich die Annahme 
eines solchen Fiebergiftes nicht a priori abzulehnen wäre. Im 
Einklang mit unseren Kenntnissen über den Nachweis differenter 
Fermente in einzelnen Körperzellen finden wir die toxische Wirkung 
eines Bakterienprotoplasmas zusammengesetzt aus einer Summe von 
in ihrer speziellen Wirkung verschiedenartigen Giften. Die exakte 
Isolierung einzelner, spezifisch wirksamer Komponenten im Giftmole¬ 
kül eines Keimes ist jedoch erst in seltenen Fällen geglückt. Bei 
den Schlangengiften kennen wir eine hämolytische und neuro- 
toxische Komponente, beim Staphylokokkengift differenzieren wir 
eine hämolytische Wirkung von dem Leukocidin. Somit sind bei 
verschiedenen Bakterienarten differente Giftwirkungen, die auf 
Partialgifte Zurückzufuhren sind, konstatiert. 

Die Verschiedenheit des Fiebergifts konnte Krehl(5) durch 
Untersuchungen dartun, die zeigten, daß die fiebererzeugende Sub¬ 
stanz bei Diphtheriebazillen durch die Hitze in ihrer Wirksamkeit 
stark abgeschwächt wurde, während die fieberauslösende Eigen¬ 
schaft der Bakterienleiber des B. coli, B. typhi, des B. pyocyaneus 
durch Kochen nicht beeinflußt wurde. 

Von einiger Bedeutung ist die Frage, ob in einzelnen patho¬ 
genen Keimen hypothermisierende Substanzen Vorkommen 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 38 
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können. Von solchen hypothermisierenden Stoffen im Bakterien¬ 
protoplasma ist die Qualität aller krankheitserregenden Keime 
zu differenzieren, die infolge der enormen Giftigkeit oder der er¬ 
höhten Quantität des eingedrungenen toxischen Materials die Er¬ 
scheinungen des Kollapses bedingt. 

Im Gegensatz zu früheren Angaben (Lüdke (6)) gelang es 
uns jetzt nachzuweisen, daß in einzelnen Bakterienarten tatsächlich 
hypothermisierende Qualitäten wirksam werden können. Während 
mit Typhus- und Paratyphuskeimen nur Temperatursteigerungen 
im Tierversuch beobachtet wurden, konstatierten wir bei Ver¬ 
wendung der gleichen Mengen und bei gleicher Virulenz 
von Dysenteriebazillen stets kürzerwährende Temperatur¬ 
herabsetzungen, an die sich nur geringgradige Erhebungen, 
meistens aber normale Tempeaturgrade anschlossen. In guter Über¬ 
einstimmung mit diesen Tierversuchen steht die klinische Be¬ 
obachtung, die von d&m einen von uns (Lüdke (7)) in über 50 
Dysenteriefällen beim Menschen erhoben wurde, wo Temperatur¬ 
steigerungen bei den schwersten anderweitigen Krankheitssym¬ 
ptomen nur selten festgestellt wurden. Auf Grund dieser Be¬ 
obachtungen und Versuche schien uns der Schluß gerechtfertigt, 
daß das Protoplasma einzelner Bakterienarten hypothermisierende 
Qualitäten besitzt. 

Die Entdeckung eines einheitlichen Fiebergiftes würde aller¬ 
dings nicht nur manche Rätsel in der Fieberätiologie lösen, es 
würde auch die Möglichkeit einer therapeutischen Verwertung 
dieser Entdeckung nahe liegen. Die Serumtherapie sieht vielfach 
in dem Sinken der Temperatur den wesentlichsten Faktor der ein- 
setzeuden Heilung des infektiösen Prozesses. Nach der Serum¬ 
injektion bei der Diphtherie geht das Fieber herunter, weil das 
in den Gewebssäften zirkulierende Gift vollkommen neutralisiert 
und damit die Ursache der Temperatursteigerung beseitigt wird. 
Anders bei der Typhusinfektion. Die bakteriolytische und gift¬ 
neutralisierende Serumtherapie, wie sie neuerdings bei typhösen 
Infektionen versucht wird, muß sich darauf beschränken, die Dauer 
des Krankheitsprozesses mit ihren Komplikationen wesentlich ab¬ 
zukürzen. Bei der Ubiquität der Typhuskeime im menschlichen 
Organismus vermag die Serumtherapie nicht das rapide Ver¬ 
schwinden der Krankheitssymptome, wie einen plötzlichen Tempe¬ 
raturabfall nach der Seruminjektion zu bewirken. So bedeutungs¬ 
voll auch die Temperaturerniedrigung nach der Seruminjektion ist. 
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als ausschließliches Kriterium der therapeutischen Wirksamkeit 
«ines Serumpräparats darf sie nicht gelten. 

Neben der durch Mikroben verursachten Störung in der Wärme¬ 
regulation kann durch differente Eiweißkörper und Zersetzungs¬ 
produkte des Eiweißmoleküls eine temperatursteigernde Wirkung 
hervorgebracht werden. Der Kern der Untersuchungen von Krehl 
und Math es über die Steigerung der Körperwärme ohne Mit¬ 
wirkung von pathogenen Keimen war, daß albumosenartige 
Substanzen besonders zu einer Erhöhung der Temperatur bei 
Warmblütern führen. Es kann jedoch die Gift- und Fieberwirkung 
der bakteriellen Eiweißstoffe nicht mit jener der Albumosen anderen 
Ursprungs ohne weiteres identifiziert werden. Die Intensität der 
Wirkung ist bei den bakteriellen Substanzen eine weit stärkere, 
auch das durch Injektion dieser Stoffe erhaltene klinische Symptom¬ 
bild zeigt manche Abweichungen von den durch nicht bakterielle 
Albumosen erhaltenen Erscheinungen. 

Zur Kategorie der nicht bakteriellen Fieberarten gehören auch 
die Resorptionsfieber, die wir bei schwereren Anämien, bei 
chronisch degenerativen Prozessen finden. Und schließlich ist den 
nicht bakteriellen Fieberarten das alimentäre Fieber einzu¬ 
fügen. 

Die Tatsache, daß injizierte Salz- und Zuckerlösungen Tem¬ 
peratursteigerung öfter verursachen, ist sichergestellt. Nur über 
den Entstehungsmodus der Erhöhung der Eigenwärme in solchen 
Fällen war man bisher im unklaren und ist erst durch die Über¬ 
empfindlichkeitsstudien einen Schritt vorwärts in der Deutung 
dieser fieberhaften Temperatursteigerungen gekommen. 

Im Symptomkomplex der Überempfindlichkeit spielt die 
Störung in der Wärmeregulation eine wichtige Rolle. Es ist bisher, 
von einigen Andeutungen abgesehen, nicht auf die Bedeutung des 
Überempfindlichkeitsphänomens für die Fiebergenese hingewiesen 
worden. 

Krehl konstatierte, daß durch die subkutane Injektion von 
5 ccm Bouillon bei normalen Meerschweinchen niemals die Tem¬ 
peratur gesteigert wurde, während bei gebrauchten, d. h. mit toten 
•oder lebenden Bakterien vor behandelten Tieren dadurch Steige¬ 
rungen bis 40,5° festzustellen waren. 

Die Koch’sehe Tuberkulinreaktion, die als eine Über- 
«mpfindlichkeitserscheinung aufzufassen ist, kennzeichet sich im 
wesentlichen durch die Temperatursteigerung, die bei einem schon 
infizierten Organismus eintritt. Weiter wurde die Beobachtung 

38* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



592 


Lüdkb u. Stubm 


gemacht, daß der tuberkulöse Organismus auf die Injektion, 
zahlreicher Stoffe außer dem Koch’sehen Tuberkulin mit Fieber 
reagierte. 

Wir entnehmen aus diesen Erfahrungen zunächst, daß eine 
vorausgegangene Infektion, resp. Vorbehandlung des 
tierischen Organismus von Bedeutung für die später 
eingeleitete Reaktion ist, selbst wenn zur Erzielung 
der Reaktion ein den ursprünglichen Infektions¬ 
trägern fremdes Material eingeführt wird. 

Um zu zeigen, daß eine dem ursprünglich eingeführten Antigen 
fremde Substanz auch die Überempfindlichkeitsreaktion auslösen 
kann, haben wir normalen Tieren zunächst Rinderserum, dann physio¬ 
logische Kochsalzlösung injiziert Während wir diese Versuche 
ausführten, erschienen ähnliche Experimente von Davidsohn und 
Friedemann (1), deren Ergebnisse mit den unsrigen durchaus 
übereinstimmen, so daß wir nur ein Experiment aus unseren Proto¬ 
kollen hier anführen. 

Einem kräftigen Kaninchen von 1850 g Gewicht werden intravenös 
im Abstand von 22 Tagen je 2 ccm Rinderserum injiziert. Nach der 
zweiten Injektion fühlt sich das Tier ersichtlich krank, erholt sich jedoch 
bald' wieder. Die Temperaturkurve des Kaninchens bewegte sich zwischen 
38,9—39,4° C. Gemessen wurde stündlich. Zwölf Tage nach der 
letzten Serumeinspritzung werden dem Tier intravenös 10 ccm einer 
0,8 °/ 0 Kochsalzlösung eingeführt. Eine Stunde später betrug die Tempe¬ 
ratur 39,7°, nach 2 Stunden 40,0°. Von da ab sank die Temperatur 
ganz allmählich, bis am nächsten Tage die normalen Werte wieder ein¬ 
traten. 

Somit war durch die intravenöse Injektion einer physiologischen. 
Kochsalzlösung eine Temperatursteigerung bei dem Tiere um etwa 
1° C eingetreten. 

In allen weiteren Versuchen wurden die gleichen Resultate 
verzeichnet. Die Differenzwerte zur normalen Temperatur bei den 
Kaninchen betrugen 1,5—0,8° C. 

Dieselben Versuchsergebnisse wurden erhalten, wenn normalen 
Kaninchen zunächst bakterielle Extrakte (von Coli- und Typhus¬ 
bazillen gewonnene Zellsäfte) oder aus tierischen Organen erhaltene 
Extrakte (Schilddrüsenpreßsaft vom Rind) zuvor injiziert waren und 
fühestens 15 Tage nach der Vorbehandlung physiologische Kochsalz¬ 
lösung intravenös eingeführt wurde. 

Bei normalen, d. h. nicht zuvor überempfindlich gemachten. 
Tieren trat die Temperatursteigerung erst nach einer größeren 
Menge von Kochsalz auf. 
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Das wesentliche Ergebnis dieser Versuche war, daß Tem- 
peratursteigerungien bei überempfindlichen Tieren 
auf Injektionen von Kochsalzmengen eintraten, die 
•für normale, nicht überempfindliche Tie re vollständig 
"wirkungslos waren. 

Somit trat der allergische Zustand, der in der Temperatur¬ 
steigerung sich manifestierte, auch nach der Injektion einer 
physiologischen Kochsalzlösung wie sonst nach Einführung von 
fremdartigem Eiweiß (bakterielles Einweiß, Serumeiweiß, Organ¬ 
extrakte) ein. 

Für die Klärung der Fiebergenese bedeuteten 
diese Untersuchungen, daß die Annahme, daß nur 
durch bakterielle Gifte oder artfremde Eiweißstoffe 
Fieber ausgelöst werden sollte, nicht mehr haltbar 
ist. Sondern daß alle Momente, die den Zustand der 
Überempfindlichkeit auslösen, zur Störung der Wärme¬ 
regulation führen können. 

Die Anschauungen über den Mechanismus der Fieberentstehung 
bewegen sich in manchen Punkten noch auf hypothetischer Basis. 
Man nimmt an, daß durch die bakteriellen Gifte und fremdartiges 
Eiweiß nervöse Zentra, die mehr oder weniger selbständig die 
Wärmeregulation besorgen sollen, in Erregung versetzt werden- 
Die Bakterien wirken nicht, wie man zuvor glaubte, als Fremd¬ 
körper, erst durch ihre Toxine oder Endotoxine ist der Reiz zur 
Auslösung fieberhafter Temperaturgrade gegeben. Das infektiöse 
Fieber kann nach den Untersuchungen von Krehl und Mathes (4) 
als eine Intoxikation mit den eiweißartigen, im Serum ausgelaugten 
und abgebauten bakteriellen Substanzen angesehen werden. Immer 
aber muß — mögen tierisches fremdartiges Eiweiß oder bakterielle 
Produkte die Ursachen sein — das fiebererzeugende Material 
parenteral wirksam werden. 

Auf Grund der Anaphyllaxiebeobachtungen können wir uns 
dahin aussprechen, daß der menschliche Organismus infolge voraus¬ 
gegangener Infektionen überempfindlich geworden, jede neue paren¬ 
terale Einfuhr fremdartiger Substanz mit dem wesentlichen Phä¬ 
nomen der Überempfindlichkeit, der Temperatursteigerung, beant¬ 
wortet. Die Temperaturerhöhung ist dann lediglich abhängig von 
der Quantität und der Spezifität des fiebererzeugenden Materials. 
Die Spezifität macht in diesem Fall die wiederholte Infektion 
«der Injektion mit dem Material aus, dem der ursprüngliche An¬ 
steckungsstoff entstammt. 
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Am ehesten läßt sich bei der Prüfung der Reaktionsfähigkeit 
des tuberkulösen Organismus ein Bild von der Rolle der Ober¬ 
empfindlichkeit bei den infektiösen Fiebern geben. 

Der Tuberkulöse reagiert auf die spezifisch wirkende Tuber¬ 
kulininjektion in kleinsten Dosen prompt, während der tuberkulose¬ 
freie Körper nur auf große Tuberkulingaben mit Temperaturerhebung“ 
reagiert. Der Tuberkulöse reagiert auf sehr kleine Tuberkulin¬ 
dosen, weil er durch das spezifische Krankheitsgift schon über¬ 
empfindlich geworden ist; er reagiert aber auch auf größere 
Dosen von Albumosen und anderen Bazillenextrakten, die in gleicher 
Dosis für den tuberkulosefreieu Menschen unwirksam sind. Ebenso 
wie im Tierversuch nach den Rinderseruminjektionen eine Allergie 
gegen Kochsalz auftrat, macht sich die Überempfindlichkeitsreaktion,, 
deren hauptsächliches Merkmal die Temperaturerhöhung ist, nach 
der einmal durchgemachten Infektion auch auf albumosenartige 
Substanzen geltend. Somit bestehen nur graduelle Differenzen in 
der Art, daß die prompt auslösbare Reaktion auf kleine Dosen 
des spezifisch wirksamen Materials, aber auch auf nicht spezifisch 
wirksame größere Dosen von Albumosen, anderen Bakterienextrakten, 
von Salz- und Zuckerlösungen eintritt. 

Klinische Beobachtungen stützen die Annahme, das Fieber 
unter die Symptome der Überempfindlichkeitsreaktionen zu rechnen. 
Bei den auf Salzzufuhr mit Fieber reagierenden Säuglingen ist ein 
anaphylaktischer Zustand durch überstandene Infektionen, Vor¬ 
handensein von Präcipitinen im Blut, wahrscheinlich. Das Recidi v 
mit seiner verkürzten Inkubationszeit bietet ein Bild im ver¬ 
kleinerten Maßstab für die Wirkungen der Anaphyllaxie. 

In diesem Zusammenhänge stellt das Fieber eine vom 
tierischen Organismus erworbene Eigenschaft dar. 

Neben der Störung der Wärmeregulation ist die Produktion 
von Antistoffen ein wichtiges Phänomen im Erscheinungs¬ 
komplex der Anaphyllaxie. In den meisten Fällen begleitet die 
Temperatursteigerung den Prozeß der Antikörperbildung. 

Wir kommen dem inneren Zusammenhang, der zwischen den 
scheinbar parallel laufenden Phänomenen, der fieberhaften Temperatur¬ 
steigerung und der Produktion von Antistoffen besteht, am nächsten, 
wenn wir die Ehrlich’schen Vorstellungen über den Assimilations¬ 
prozeß von Nahrungsstoffen, den Ehrlich der Toxinbindung an 
das Protoplasma giftempfindlicher Zellen zugrunde legt, auf die 
Reaktionsvorgänge des Organismus bei der bakteriellen Intoxikation 
übertragen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Untersuchungen über Genese und Verlauf des Fiebers. 595 


Bei der Assimilation der Nahrungsstoffe werden diese nach 
ihrer Speicherung aufgespalten und verbrannt. Wird pflanzliches 
oder tierisches Eiweiß parenteral eingefiihrt oder werden toxische, 
eiweißartige Stoffe, Bakterien und ihre Produkte, injiziert, so ist, 
da ein nicht genügend vorbereiteter Nahrungsstoff an das Proto¬ 
plasma gebunden wird, diese Bindung zwischen den empfäng¬ 
lichen Zellrezeptoren und dem Antigen eine längerwährende, 
die celluläre Reaktion eine stürmischere. Dieser oft 
mit Zellschädigungen verlaufende Bindungsprozeß toxischer Sub¬ 
stanzen mit den Haftgruppen der Zelle manifestiert sich in fieber¬ 
hafter Temperatursteigerung, in der Produktion von Antistoffen. 
Nach dieser Vorstellung hätten wir Fieber und Antikörper¬ 
bildung als zwei miteinander verlaufende celluläre Prozesse auf¬ 
zufassen. 

In einzelnen Fällen akuter Infektionen, so z. B. beim Typhus, 
fanden wir bei hohem Fieber nur einen mäßigen Grad der Anti¬ 
körperproduktion. Das beweist jedoch nur, daß nicht die Höhe des 
Fiebers der Intensität der Antikörperbildung parallel zu gehen 
braucht. Für die künstliche aktive Immunisierung gegen Typhus 
hat hingegen der Satz seine gewisse Berechtigung, daß je stärker 
die allgemeine Reaktion, desto höher der Grad des erlangten 
Schutzwertes ist. Die Temperatursteigerung ihrerseits kann, wie 
Liidke(lO) nach wies, die Antikörperproduktion in dem Sinne be¬ 
einflussen, daß zu hohe Wärmegrade die Antikörperbildung schwächen, 
während mittlere Grade sie zu steigern vermögen. 

Die Antikörperproduktion braucht nicht in jedem Falle von 
fieberhafter Temperatursteigerung begleitet zu sein; selbst in Organen 
die aus dem Verband des Organismus gelöst sind, kann die Bildung 
von Antistoffen einsetzen: 

Normale, ausgewachsene Kaninchen wurden intravenös mit abgetöteten 
Typhusbazillen immunisiert. 24 Stunden nach der Injektion wurden die 
Tiere getötet, die Milz unter aseptischen Kautelen exstirpiert und in 
eine Ringerlösung bei ca. 30—35° C gebracht. 24 Stunden nach der 
Injektion der Typhusbazillen zeigte das Serum wie der Milzextrakt bei 
den Kontrollkaninchen keine agglutinierenden Fähigkeiten. 

Die in der Lösung aufbewahrten Milzen wurden mittels einer kom¬ 
plizierten Methode 24 — 28 Stunden nach der Exstirpation verarbeitet, um 
Antistoffe aus dem Gewebe zu extrahieren. Es gelang auf diese Weise 
in ungefähr jedem Falle, im Extrakt der aus dem Organverhand des 
Körpers gelösten Milzen spezifische Reaktionsstoffe nachzuweisen. 

Durch diese Versuche wurde bewiesen, daß der Reiz zur 
Antikörperbildung genügte, um auch in dem aus dem 
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Organverband des Organismus gelösten Gewebe die 
Bildung der Antistoffe zu veranlassen. 

Meist wird bei den Infektionen die Antikörperbildung von 
fieberhafter Temperaturerhebung begleitet. Während jedoch die 
febrile Temperatursteigerung nicht mehr als eine oft kurz ver¬ 
laufende, äußere Manifestation gesteigerter cellulärer Vorgänge an¬ 
zusehen ist, also eine mehr sekundäre Bedeutung als bloßes Sym¬ 
ptom besitzt, ist die Antikörperbildung, die das Fieber und die 
Krankheit überdauert, der Ausdruck einer bleibenden Zellfunktion 
geworden. 

Störung in der Temperaturregulation und Anti- 
körperbildung sind als Zeichen der veränderten Re¬ 
aktionsfähigkeit des Organismus zu betrachten. Daß 
im Shockstadium dieser veränderten Reaktionsfähigkeit das Zentral¬ 
nervensystem wesentlich beteiligt ist, schließen wir aus den wei¬ 
teren Störungen, die wir bei der Intoxikation durch fremdartiges 
Eiweiß auch im Tierversuch finden: Dyspnoe, Lähmung der Vaso¬ 
motoren, Blutdrucksenkung. Es ist von Wolf-Eisner mit Recht 
hervorgehoben worden, daß das Zentralnervensystem den Haupt¬ 
angriffspunkt der Toxine und Endotoxine darstellt. Bei intensiver 
Inanspruchnahme der nervösen Zentren konstatieren wir die kollaps¬ 
artigen Phänomene, Temperatursturz, Blutdrucksenkung, Versagen 
der Antikörperbildung, bei mäßiger Störung finden wir Temperatur¬ 
steigerung und ungehemmte Produktion der Antistoffe. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg. 

Über das Vorkommen hämolytisch wirkender Substanzen 
im Mageninhalt und ihre Bedeutung fttr die Diagnose des 

Magencarcinoms. 

III. Mitteilung. 

Von 

Dr. E. Grafe, und Dr. W. Böhmer, 

Privatdozent z. Z. Stabsarzt an der Kaiser Wilhelms- 

akademie in Berlin. 

Schon in der ersten Mitteilung hatten wir betont, daß die 
von uns beobachtete hämolytische Wirkung des Mageninhaltes bei 
Carcinoma ventriculi durchaus unspezifisch ist, und vermutet, 
daß die wirksame Substanz die Ölsäure bzw. deren Verbindungen 
seien, wie es für die Organhämolysine durch die verschiedensten 
Autoren (Levaditi, 1 ) Noguchi, 9 ) Tallqvist, 8 ) Friede¬ 
mann, 4 ) sowie Morgenroth und Schäfer 6 ) sehr wahrscheinlich 
gemacht worden ist. 

Der chemische Charakter der hämolytisch wirksamen Sub¬ 
stanzen konnte nur durch Analyse einer größeren Menge von 
Material festgestellt werden. Parallel damit mußte stets die 
hämolytische Kraft der jeweils isolierten Substanz geprüft werden. 

Im Laufe von einigen Monaten waren 3,2935 g Ätherextrakt 
des carcinomatösen Magensaftes nach Probefrühstück gesammelt. 
Die Substanz war braungelb, oberflächlich erstarrt und reagierte 
schwach sauer gegen Phenolphtalein. Mit diesem Vorrat wurden die 
folgenden Versuche angestellt. 

Zunächst wurde der hämolytische Titer der durch mehr¬ 
faches Auflösen in Äther und Filtrieren gereinigten Substanz 
bestimmt. 

1) Annales de l’Institut Pasteur 17, 187, 1903. 

2) Biochem. Zeitschr. 6, 185, 1907. 

3) Zeitschr. f. klin. Med. 61 Heft 5/6. 

4) Arch. f. Hygiene 69, p. 106, 1909. 

5) Biochem. Zeitschr. 21 p. 305, 1909. 
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Zu dem Zwecke wurde 0,310 g Trockenrückstand in 10 ccm reinem, 
fettfreien Äther gelöst und die Lösung in fallenden Mengen von 2,0 ccm 
an in Reagenzgläser gebracht. Nachdem der Äther vorsichtig auf 
heißem Wasser vollständig verjagt war, wurde der Rückstand in 0,1 ccm 
Methylalkohol, der in diesen Mengen allein nicht hämolytisch wirkt, ge¬ 
löst und in je 2 ccm physiologischer Kochsalzlösung emulgiert. 

Die Prüfung der hämolytischen Wirksamkeit auf 1 ccm einer 5 0 0 
Menschenblutkörperchenaufschwemmung bei zweistündigem Äufenhalt im 
Brutschrank ergab folgendes Resultat: 
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Da das Reagenzglas mit 0,2 den 50. Teil der Gesamtmenge 
enthielt, beträgt der hämolytische Titer der Substanz 0,006. 

Zur Trennung der Neutralfette wurden 0,665 g des Ausgangs¬ 
materials in Äther gelöst, fünf Minuten lang kräftig mit verdünnter 
Natronlauge geschüttelt und dann mehrmals mit destilliertem 
Wasser gewaschen. 

Die hämolytische Wirksamkeit des Ätherrückstandes, der dann 
im wesentlichen die Neutralfette, ferner kleine Mengen von Lecithin 
und Cholesterin enthielt, wurde in derselben Weise wie oben geprüft 
Es zeigte sich, daß überhaupt keine Hämolyse eintrat, wenn man 
nach Verjagen des Äthers den Trockenrückstand sofort verarbeitete. 
Läßt man dagegen den Trockenrückstand an der Luft stehen, so wird 
er proportional der Zeit zunehmend hämolytisch wirksam. Vermutlich 
kommt dies daher, daß aus den labilen Fettsubstanzen leicht freie 
Säure abgespalten wird, die ihrerseits hämolytisch wirkt. Tat¬ 
sächlich besitzt, wenn die Säuren davon abgetrennt werden, der 
übrig bleibende Teil keine hämolytischen Eigenschaften mehr. 
Somit war bewiesen, daß die hämolytisch wirksamen Substanzen 
nach dem Schütteln der ätherischen Lösung mit verdünnter Natron¬ 
lauge in der letzteren zurückgeblieben waren. 

Sie enthielt die Fettsäuren als Natriumsalze. 

Die freien Säuren selbst wurden dann in bekannter Weise 
durch Ansäuern mit Schwefelsäure und erneute Ätherextraktion 
gewonnen. 

Um die letzten Spuren von Schwefelsäure aus dem Äther zu ent¬ 
fernen, mußte dieser mehrfach mit destilliertem Wasser gewaschen und 
schließlich mit Natriumsulfat getrocknet werden. Dies Verfahren ist 
auch zur Beseitigung von eventuellen kleinen Mengen von Milchsäure, 
die auch hämolytische Wirksamkeit besitzt, notwendig. 

0,03‘J g auf diese Weise gewonnener Trockenrückstand wird in der 
gleichen Weise wie oben zur Titerstellung für die Hämolyse verwandt; 
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Mithin genügen 0,0004 g der aus saurem Äther erhaltenen 
Substanz zur kompletten Hämolyse von 1 ccm 5°/ 0 iger Menschen¬ 
blutkörperchenaufschwemmung. 

Diese Substanz, die ein Gemenge von Fettsäuren darstellt, 
reagiert deutlich sauer. 

0,638 g erforderten zur Neutralisation gegen Phenolphtalein 
einen Zusatz von 9,2 ccm ^ Natronlauge. 

Bei der Trennung der Fettsäuren wurde wie allgemein üblich 
verfahren. 1 ) 

Die Säuren wurden in alkoholischer Lösung durch heiße Bleizucker¬ 
lösung vollständig ausgefallt und bis zur Trockne auf dem Wasserbad 
eingedampft. Der ölige, gelbbräunliche Rückstand wurde mit Äther 
fein zerrieben und darin aufgeschwemmt. Beim Abfiltrieren gehen die 
ätherlöslichen Bleisalze der ungesättigten Fettsäuren, d. h. im wesent¬ 
lichen der Ölsäure, durch das Filter hindurch. 

Das Filtrat wurde dann zur Zerlegung der Bleisalze mit verdünnter 
Salzsäure kräftig durch geschüttelt und im Scheidetrichter ätherische und 
wässerige Lösung getrennt. 

Durch mehrfaches Schütteln mit Wasser wurde die ätherische Lösung 
von dem letzten Reste Salzsäure, und mit trockenem Natriumsulfat vom 
Wasser gereinigt. Schließlich wurde dann im Vakuumexsikkator der 
Äther verjagt. 

Es wurde so eine kleine Menge einer grauweißlichen, öligen 
Substanz erhalten. Wegen der geringen Menge der gewonnenen 
Substanz mußte von einer Trennung der so erhaltenen unge¬ 
sättigten Säuren, die so wie so recht unsicher ist, abgesehen werden. 
Bestimmt wurde nur die Jodzahl, diese lag bei 92, so daß man 
danach annehmen kann, daß außer Ölsäure höchstens nur Spuren 
anderer ungesättigter Fettsäuren in der Substanz vorhanden sein 
können. 

Im gleichen Sinne sprach auch der hämolytische Titer: 

0,0191 g der Trockensubstanz wurden in 30 ccm Methylalkohol auf¬ 
gelöst, und von dieser Lösung 1 ccm in 19 ccm physiologischer Koch¬ 
salzlösung emulgiert. Fallende Mengen dieser Kochsalzlösung wurden 
dann auf gleiches Volumen aufgefüllt und mit je 1 ccm einer 5°/o Men¬ 
schenblutkörperchenaufschwemmung versetzt. 

Nach 2 stündigem Aufenthalt der Röhrchen im Brutschrank war das 
Ergebnis folgendes: 

1) Vgl. z. B. Hoppe-Seyler-Thierfelder’s Handbuch der physiol. n. pathologisch¬ 
chemischen Analyse VIII. Aufl. 1909 p. 71. 
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1,0 | 

0,6 

0,3 

0,1 

komplett 

komplett 

0 

0 
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Da das Röhrchen mit 1,0 den 600. Teil der gesamten Menge 
enthielt, ist der hämolytische Titer der Fraktion, welche die un¬ 
gesättigten Säuren umfaßt, mithin 0,000319. Zur Feststellung des 
hämolytischen Titers der reinen Ölsäure (Präparat von Merck) 
wurden zwei Bestimmungen gemacht. 

1. 0,226 g reine Ölsäure werden in 20 ccm Äther gelöst und in 
fallenden Mengen in Reagenzgläser eingebracht, der Äther verjagt, und 
der Rückstand in je 2 ccm physiologischer Kochsalzlösung emulgiert und 
mit Blutkörperchenaufschwemmung in der beschriebenen Weise versetzt 
und behandelt: 

Nach 2 Stunden: 


2,0 1 1,0 0,5 

0,3 

0,2 

0,1 

0,05 

0,03 

0,02 

0,01 1 

1 0,005 

kompl. 

kompl. 

kompl. 

kompl. kompl. 

kompl.) kompl. kompl.| 

Spur 

0 

0 


Da das Röhrchen mit 0,03 den 667. Teil der Gesamtmenge enthält, 
ist der hämolytische Titer der Ölsäure = 0,000 338. 

2. 0,786 g desselben Präparates werden in 10 ccm Methylalkohol 
aufgelöst. Von der letzteren Lösung 1 ccm in 19 ccm Kochsalzlösung 
emulgiert und dann in gleicher Weise wie oben verfahren. 


2,0 

1,0 

0,8 

0,5 0,2 

I 0,1 

0,08 

0,05 

komplett 

komplett 

komplett 

komplett komplett 

komplett 

komplett 

f. kompl. 


Da das Röhrchen mit 0,08 ccm den 2500. Teil der Gesamtmenge 
enthält, ist der Titer der Ölsäure in diesem Falle 0,000 314. 

Der Durchschnittswert beider Bestimmungen ist 0,000326, 
stimmt also fast vollkommen mit dem Wert der Ölsäurefraktion 
von 0,000319 überein. 

Daraus läßt sich mit großer Wahrscheinlichkeit entnehmen, 
daß die Ölsäure im carcinomatösen Mageninhalt die am meisten 
hämolytisch wirkende Substanz ist, ausschließen läßt sich aber 
natürlich nicht, daß auch kleine Mengen anderer, ähnlich stark wir¬ 
kender ungesättigter Fettsäuren in dieser Fraktion vorhanden sind. 

Um die hämolytische Kraft der gesättigten Fettsäuren, deren 
unlösliche Bleisalze bei der oben beschriebenen Behandlungsart 
auf dem Filter zurückgeblieben waren, zu prüfen, wurden die 
Bleisalze mit Schwefelwasserstoff in der Hitze zerlegt. 

Nach Abfiltrieren des Schwefelbleies und Verjagen des Schwefel¬ 
wasserstoffes wurden die Säuren mit Äther extrahiert, dieser gewaschen 
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getrocknet und verjagt. Als Rückstand blieb ein bräunlicher kristallini¬ 
scher Brei. 

0,0665 g dieser Substanz wurde in 2,5 ccm Methylalkohol und 
7,5 ccm Äther gelöst und in fallenden Mengen in Reagenzgläser eingebracht. 
Nach Verjagen des Äthers und des größten Teiles des Methylalkohols 
wurden die Gläser mit 2 ccm physiologischer Kochsalzlösung beschickt 
und in üblicher Weise zur Feststellung des hämolytischen Titers ver¬ 
wendet : 


4,0 

2,0 

: 1,0 

0,5 

0,26 j 

0,1 

komplett 

komplett 

komplett 

komplett 

Spur 

0 


Mithin waren 0,00332 g zur kompletten Lösung nötig. 

Nach den Untersuchungen von Nognchi beträgt der hämo¬ 
lytische Titer der Stearinsäure 0,01, der der Palmitinsäure 0,0025. 
Zwischen diesen beiden Zahlen, allerdings der letzteren viel näher, 
bewegt sich der gefundene Wert von 0,00332 der Fraktion der 
gesättigten Fettsäuren. 

So ergibt die Untersuchung des Ätherrückstandes aus carci- 
nomatösen Magensäften, daß deren hämolytische Wirksamkeit 
durch die Fettsäuren und zwar in erster Linie durch die Ölsäure 
bedingt ist. 

Was die Herkunft und Entstehungsart der Ölsäure betrifft, so 
könnte man in erster Linie an das Fett der aufgenommenen Nah¬ 
rung denken. 

Tallqvist 1 ) untersuchte eine Reihe von Nahrungsmitteln 
auf hämolytische Wirksamkeit und fand eine solche in geringem 
Maße nur bei Olivenöl und Mandelöl. Um die Möglichkeit auszu¬ 
schalten, daß von einer voraufgegangenen Nahrungsaufnahme noch 
in Betracht kommende Mengen freier Fettsäuren den Ausfall 
unserer Probe trüben könnten, haben wir am Abend vorher meist 
eine sehr fettarme Kost gegeben und vor allem nüchtern vor dem 
Probefrühstück gründlich den Magen ausgespült. Da wo dies in 
dem einen oder anderen Falle unterlassen wurde, war nur der 
negative Ausfall der Probe zu verwerten. 

Der Gehalt des Probefrühstücks an ungesättigten Fettsäuren 
ist ganz minimal. 

Das zeigt folgender Versuch. 


1) Tallqyist, Zur Pathogenese der perniziösen Anämie mit besonderer 
Berücksichtigung der Bothriocephalusanämie. Zeitschr. f. klin. Med. 61. Bd. H. 5/6 
1907 p. 500. 
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Das gewöhnliche Probefrühstück (500 ccm Tee, darin eingeweicht 
zwei Brötchen in feine Stückchen zerschnitten) wird für 1 Stunde in 
den Brutschrank gestellt, dann filtriert, und in dem Filtrat nach der 
später zu beschreibenden Methode der Gehalt an ungesättigten Fett¬ 
säuren bestimmt. Es zeigte sich, daß pro 100 ccm Filtrat das Jod¬ 
bindungvermögen 2,0 ccm einer Jodlösung beträgt. 

In einem Parallel versuch wurde in analoger Weise der Einfluß der 
Fettspaltung durch Magensaft untersucht, in dem 20 ccm normaler Magen¬ 
saft dem Probefrühstück zugesetzt wurden. 

In diesem Falle waren in der gleichen Menge 2,1 ccm Jodlösung 
von den ungesättigten Fettsäuren gebunden worden. 


Diese Mengen sind so klein, daß sie bei unserer Reaktion 
keine Hämolyse machen. 

Eine zweite Möglichkeit des Auftretens von Fett im Magen 
ist gegeben durch den Rückfluß von Darmsaft, der meist geringe 
Mengen von hämolytischer Substanz enthält. Insbesondere gilt dies 
auch, wie wir durch Untersuchung des Inhaltes von Pankreascysten 
feststellten, vom Pankreassaft. 1 ) 

Fey und Lefmann 2 ) haben die Ansicht geäußert, daß die 
Hämolyse im Mageninhalt wahrscheinlich stets durch Rückfluß von 
Darmsaft zu erklären sei. Sie folgern das ans jhren Ergebnissen 
bei der Untersuchung von 17 Spülwässern nicht carcinomatöser 
Mägen. 14 mal trat hier eine Hämolyse auf und zwar immer dann, 
wenn die Flüssigkeit gallig gefärbt war oder Trypsin enthielt. 
Leider fehlen alle quantitativen Angaben, die aber, wie aus unserer 
2. Mitteilung hervorgeht, die allerdings nur 14 Tage vor der 
Arbeit von Fey und Lefmann erschien und darum wohl nicht 
mit berücksichtigt wurde, hier allein entscheidend sind. Dort 
wurde festgestellt, daß alle Magensäfte, die einen stärkeren Ge¬ 
halt an Galle oder Trypsin besitzen, von unserer Probe aus¬ 
geschlossen werden müssen, Spuren der beiden Stoffe stören den 
Ausfall der Reaktion in keiner Weise. Aus der Arbeit von Neu¬ 
bauer und Fischer 3 ) geht ferner deutlich hervor, daß man 
ohne große Schwierigkeit vollkommen gallenfreie Probefrühstücke 
enthält. Die gegenteiligen Angaben von Lewinski 4 ) beziehen 


1) Literatur darüber in unserer I. u. II. Mitteilung. Deutsch. Arch. f. klin. 
Med. Bd. 93 p. 161 u. Bd. 94 p. 293, 1908. 

2) Med. Klinik Nr. 46 p. 1751, 1908. 

3) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 97 p. 499, 1909. 

4) Deutsche med. Wochenschr. 1908 Nr. 37. 
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sich auf das trockene Cakes-Probefrühstück, bei dem die Verhält¬ 
nisse ganz anders liegen wie beim gewöhnlichen Probefrühstück. 
Wenn Fey und Lefmann in den 2 einzigen Fällen von Carcinom, 
die sie nach Probefrühstück untersuchten, Trypsin fanden, so ist 
das begreiflich, da das proteolytische Carcinomferment nach 
Emerson 1 ) und Fischer 2 3 ) sich wie das Trypsin verhält. Im 
Gegensatz zu Fey und Lefmann haben wir die Beobachtung 
gemacht, daß bei vorsichtigem Ausspülen des Magens morgens 
nüchtern eine deutliche gallige Verfärbung des Spülwassers in der 
Kegel nur bei Gastroptosen gefunden wird, und das gleiche gilt 
noch in erhöhtem Maße für das Probefrühstück. Aber auch bei 
Gastroptosen gelingt es bei mehrmaliger Untersuchung fast immer, 
einen zur Untersuchung geeigneten Magensaft zu gewinnen. 

Da also die bei Carcinom im Mageninhalt auftretenden, ver¬ 
mehrten Mengen von Ölsäure weder aus der Nahrung stammen 
noch aus dem Darm, muß man annehmen, daß sie im Magen selbst 
entstehen. Es sind nun von den verschiedensten Autoren (vgl. 
Literatur bei Friedemann 8 )) aus der Schleimhaut des Magen¬ 
darmkanals sowie durch Faust und Tallqvist aus malignen 
Tumoren selbst alkohol- und ätherlösliche Hämolysine, z. T. mit 
Ölsäurecharakter gewonnen worden. 

Da es aber gerade beim Carcinom und schweren, großen 
Ulcera zur Zerstörung der Schleimhaut kommt, ist es wohl die 
beste und naheliegendste Erklärung anzunehmen, daß die Ölsäure bei 
der Spaltung der Fette aus der zerfallenden Schleimhaut frei wird. 

Die Geschwürsflächen im Magen selbst sind intra vitam schwer 
zugänglich. 

Daß tatsächlich der Belag derartiger Geschwüre des Digestions- 
traktus größere Mengen Hämolysin enthält, geht aus folgenden 
Beobachtungen hervor. 

Bei einem Ösophaguscarcinom wurde durch das Ösophagoskop 
die ulcerierte Stelle sowie ihre Nachbarschaft mehrfach mit feuchten 
und trockenen Stieltupfern gereinigt, so daß mit größter Wahr¬ 
scheinlichkeit kein Nahrungsfett mehr, das ja sowieso keine freie Öl¬ 
säure enthält, ebensowenig wie das Blut, am Geschwürsgrund sowie 
der Nachbarschaft hängen geblieben ist. 

Wartet man dann einige Zeit und entnimmt mit einem kleinen 
entfetteten Stieltupfer etwas Sekret von der Wundfläche, so ent- 

1) Emerson, Deutsches Arcli. f. klin. Med. Bd. 72, 1902. 

2) Fischer, Ebenda Bd. 93 1—2. H. 1908. 

3) 1. c. 
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hält der Ätherextrakt des Tampons schon so viel Ölsänre, daß 3 ccm 
5%iger Menschenblutkörperchenaufschwemmung in 2 Stunden kom¬ 
plett gelöst werden. 

Einen analogen Versuch machten wir bei einem Rectumcarci- 
nom mit demselben Resultat. 

Bei einem Falle von Dysenterie des Dickdarms, bei dem an 
mehreren Tagen die Abgänge nur aus Schleim, Eiter und Blut 
bestanden, ohne Beimengung von Kot, genügte der Ätherextrakt 
von 0,2 ccm Schleim zur kompletten Hämolyse eines Kubikzentimeters 
Menschenblutkörperchenaufschwemmung. Ähnlich starke Wirksam¬ 
keit erhält man, wenn man nach Totalexstirpation eines ulcerierten 
Magencarcinoms sofort den Geschwürsgrund von eventuell ober¬ 
flächlich anhaftenden Speiseresten reinigt und dann in analoger 
Weise wie beim Ösophaguscarcinom verfährt. 

Ob die Ölsäure der zerfallenden Magenwand durch ein auto¬ 
lytisches oder carcinomspezifisches Ferment in loco aus den Fetten 
abgespalten wird oder im Magensaft erst durch die Lipase des 
Magens, ist schwer zu entscheiden, für die diagnostische Verwert¬ 
barkeit jedoch ohne Bedeutung. Man muß wohl annehmen, daß 
bei der Verdauung des Probefrühstücks die Fette der ulcerierten 
Wand durch die Magenbewegungen, durch den Saftstrom und das 
Hängenbleiben an den Brotklümpchen in den Magensaft gelangen. 
Die Fettsäuren sind hier so fein verteilt, daß sie die feinsten Filter 
passieren. F a u c o n 1 ) zeigte kürzlich, daß Fettsäuren mit Wasser 
echte Suspensionen oder Lösungen, aber keine Kryohydrate bilden. 

Um die praktische Anwendbarkeit der hämolytischen Methodik 
weiter zu prüfen, haben wir nach Erscheinen unserer letzten Mitteilung 
über diesen Gegenstand 2 ) noch über 100 neue Fälle untersucht. 

Bei 133 von diesen wurde nach der nur ganz unwesentlich ab¬ 
geänderten früher beschriebenen Methodik verfahren. Außer auf 
Trypsin untersuchten wir in letzter Zeit den'Magensaft auch auf 
Gallenfarbstoff, da durch Neubauer und Fischer 2 ) auch im 
nicht Galle enthaltenden, carcinomatösen Magensaft ein tryptisch 
wirkendes Ferment festgestellt ist, und somit die Prüfung auf Tryp¬ 
sin keinen eindeutigen Anhaltspunkt für Darmrückfluß gibt. 

Die Trypsinbestimmungen haben außerdem das Mißliche, daß 
in Säften mit sehr starkem Gehalt an freien Säuren das Trypsin 
rasch vernichtet wird. 

Sind in einem Magensaft die Gallenfarbstoffproben stark positiv 

1) Faucon, Annal. de chim. et de phys. 8. ser. Bd. XIX p. 70 Jan. 1910. 

2) 1. c. 
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und fällt die Hämolyse auch positiv aus, so ist das Resultat nicht 
zu brauchen. Negative Hämolyse läßt sich auch in Fällen mit 
Gallebeimengung zum Magensaft gegen die Diagnose des Carcinoms 
verwerten. 

Da weder der Ätherextrakt der Gallenfarbstoffe noch der der 
Gallensäuren hämolytisch wirkt, so hängt der hämolytische Effekt 
der Galle im Magen wesentlich davon ab, wieviel ölseifen sie ent¬ 
hält bzw. aus dem Darme mitnimmt. Das wechselt natürlich sehr. 
Die von uns untersuchten Fälle sind in Tab. I zusammengestellt. 


Tabelle I. 


Diagnose bezüglich des Magens 

Zahl 

der 

Fälle 

Positiver 
Ausfall 
der Probe 

Negativer 
Ausfall 
der Probe 

1. Gesunde 

6 

0 

6 

2. Magenleiden außer Carcinom und Ulcus 

54 

1 

53 

3. Ulcera ventriculi 

17 

4 

13 

4. Sichere (Operation oder Obduktion) Carcinome 

26 

22 

4») 

5. Nur klinisch sichere Carcinome 

16 

16 

0 

6. Carcinomverdächtige, aber noch nicht aufgeklärte 
Fälle | 

14 

8 

6 


133 

53 

80 


Die Resultate entsprechen genau den früher erhobenen Be¬ 
funden. 

Bei dem einen Fall der Gruppe 2, der eine positive Hämotyse 
zeigte, handelte es sich um eine Dysenterie bei einem 55jährigen 
Manne, dessen Untersuchung keinerlei Anhaltspunkt für Carcinom 
bot. Leider konnte der Mageninhalt nur einmal untersucht werden. 

Daß ein geringer Prozentsatz von Ulcera ventriculi schwache 
Hämolyse zeigt, hatten wir auch früher schon gefunden. Die vier 
sicheren Carcinome ohne Hämolyse waren dadurch ausgezeichnet, 
daß es sich um sehr starke motorische Insufficienzen mit Retentionen 
handelte. Das Filtrat des Probefrühstückes betrug 150—250. ccm, so 
daß es offenbar zu einer starken Verdünnung hämolytischer Sub¬ 
stanz gekommen war. 

Auf die Möglichkeit des Versagens der Methode in diesen 
Fällen ist früher schon von uns 2 ) hingewiesen worden. Häufig 
setzen solche Fälle der gründlichen Magenspülung fast unüber¬ 
windliche Hindernisse entgegen und es ist dann unvermeidlich, daß 
größere Mengen des Spülwassers im Magen Zurückbleiben, die das 

1) Vgl. das weiter unten Gesagte. 

2) II. Mitteilung p. 250. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 39 


Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




<606 


Ghafe u. Böhhbb 


Hämolysin unkontrollierbar stark verdünnen können, denn nur ein 
Teil davon kommt mit dem Probefrühstück wieder zum Vorscfhein. 

Unter klinisch sicheren Carcinomen verstehen wir, wie aneh 
früher, solche Fälle, bei denen Gewichtsabnahme, sicher fühlbarer 
Tumor und sehr niedrige Säurewerte zusammen vorhanden sind. 
Es sind meist solche Fälle, in denen der Chirurg wegen zu großen 
Tumors oder Lebermetastasen eine Operation für aussichtslos hielt 
•oder die Patienten ihrerseits eine Operation ablohnten. 

Daß die Hämolysinprobe schon zu einer Zeit positiv aus füllt, 
in der für die klinische Diagnose des Magencarcinoms sichere An¬ 
haltspunkte fehlen, zeigt folgender Fall: 

Nr. 247. 39 jähriger Landwirt. Seit 2 Jahren vor Aufnahme ins 

Krankenhaus Magenbeschwerden ohne Erbrechen, geringe Gewichts¬ 
abnahme. Nüchtern keine Retentionen, nach Probefrühstück Gesamt¬ 
acidität 27, HCl — 9, keine Milchsäure, kein Blut, kein Tumor zu 
fühlen. In 14 Tagen 3 kg zugenommen. Hämolyse bei 1,0 komplett. 
Da „wahrscheinlich kein Carcinom“ vorhanden, nach Hause entlassen. 
Nacih 6 Wochen Neuaufnahme und Operation: Gastroenterostomie post, 
wegen inoperablen Carcinoms der kleinen Kurvatur. 

Wie aus den Untersuchungsresultaten hervorgeht, erwies sich 
auch diesmal wieder die hämolytische Methode innerhalb der fest¬ 
gesetzten Grenzen als leistungsfähig. 

Inzwischen sind drei Nachprüfungen unserer Befunde erschienen 
von Kunz 1 ), Sisto und Jona 8 ) sowie Fabian. 8 ) 

K u n z untersuchte 27 Fälle. Er fand nur in den Fällen Hämo¬ 
lyse, in denen die Carcinomdiagnose sicher oder der Verdacht be¬ 
rechtigt war, während die Magensäfte in Fällen, die klinisch gar keine 
Anhaltspunkte für Krebs boten, kein einziges Mal hämolysierten. 

In einem Falle, der klinisch als Ulcus carcinomatosum impo¬ 
nierte, aber nicht operiert wurde, blieb die Hämolyse aus. 

Sisto und Jona fanden unter 30 Fällen bei sämtlichen (7) 
sicheren Carcinomen eine positive Hämolyse, bei 2 Carcinomver- 
dächtigen, bei 4 Gallenblasencarcinomen und 16 benignen Magen¬ 
erkrankungen aller Art blieb sie negativ. Bei einem Ulcus mit 
Gastrosuccorrhoe und Ektasie fiel sie einmal negativ, einmal positiv 
aus, letzteres auch bei einer Dyspepsia nervosa, bei der außer einer 
gewissen Kachexie und Anämie keine Erscheinungen für Carcinom 
Vorlagen. Mit Sicherheit ließ ein Carcinom sich nicht ausschließen. 

1) Über die hämolytischen Eigenschaften des carcinomatösen Magensaftes 
und ihre diagnostische Bedeutung. Inaug.-Diss. Würzhnrg 1908. 

2) La clinica medica italiana anno 48 p. 282, 1909. 

3) Deutsche med. Wochenschr. Nr. 12, 1910. 
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Aach die Untersuchungen von Fabian entsprechen durchaus 
unseren Befanden. Allerdings vermißte er unter 12 Fällen von 
•Carcinom 5 mal die Hämolyse. Es waren dies nach brieflicher 
Mitteilung sämtlich Fälle mit starker Qastrektasie. Für diese 
Fälle gilt also die oben für vier analoge Befunde in unseren Serien 
.angegebene Deutung. Da wahrscheinlich beim KlarspiUea größere 
Mengen von Wasser im Magen zirückblieben, ist die Ölsäure zu 
sehr verdünnt worden. 

Interessant ist, daß Fabian auch in einem Falle von 
Lymphosarkom des Magens, der erst durch die Sektion geklärt 
wurde, positive Hämolyse fand. 

Abgesehen von der Unsicherheit der Besnltate bei schweren 
Gastrektasien, bei denen ja allerdings die Therapie stets eine 
chirurgische sein wird, haften der hämolytischen Methode eine 
Reihe von Mängeln an. 

Zunächst ist sie für eine klinische, praktische Methode zu 
kompliziert und nur m Laboratorien mit Brutschränken, Zentrifugen 
und Schüttelapparaten anwendbar. Ferner ist sie nicht streng 
quantitativ. 

Bei der Verteilung des in physiologischer Kochsalzlösung auf¬ 
geschwemmten Ätherextraktes in die Reagenzgläser ist es nicht 
zu vermeiden, daß kleine Reste in den Porzellanschalen Zurück¬ 
bleiben. Je nachdem die Methodik etwas abgeändert wird, ändern 
«ich die Resultate, wenn sie auch bei gleicher Methodik stets gleich 
Ausfallen. 

Wird die Emulsion feiner, in dem man z. B. den Rückstand 
in kleinen Mengen Methylalkohol anfnimmt und in dieser Lösung 
in die Kochsalzlösung einbringt, so wird der hämolytische Titer 
etwas höher. 

Ein weiterer Übelstand besteht darin, daß fast komplette 
Hämolysen schwer zu beurteilen sind, daß ferner zwischen 2,0, 1,0, 
<0,5 noch viele Zwischenstufen liegen, die nicht mit bestimmt werden. 

Außerdem macht es Schwierigkeiten den Alkaliznsatz genau 
so zu treffen, daß auf der einen Seite die Milchsäure nicht mit 
in den Äther übergeht und andererseits doch keine Verseifung der 
Fette eintritt. 

Wenn alle diese Nachteile auch die praktische Leistungs¬ 
fähigkeit der Methode nicht wesentlich beeinträchtigen, so be¬ 
dingen sie doch eine gewisse Unsicherheit der Anwendung und es 
könnten in der Hand anderer Untersucher, die sich nicht ganz 

39* 
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genau nach unseren Angaben richten, die Resultate anders aus¬ 
fallend) 

Die oben erwähnte Aufklärung der chemischen Natur des 
Hämolysins schien nun die Möglichkeit zu bieten, die Methode 
wesentlich zu vereinfachen und zu verfeinern. 

Wenn wirklich die freien Fettsäuren die Ursache der hämo¬ 
lytischen Wirksamkeit des Ätherextraktes aus carcinomatösen Magen¬ 
säften waren, lag der Versuch nahe, durch einfache Feststellung des 
Säuregehaltes des Äthers ein Maß für die Menge der Säuren zu 
bekommen. In der Richtung angestellte Versuche ergeben aber, 
daß die zur Neutralisierung gegen Phenolphtaleln notwendigen 

ccm Lauge in normalen und pathologischen Fällen zu nahe 

beieinander lagen, wenn auch der größte Teil der Carcinome eine 
höhere Acidität des Ätherextraktes zeigte als nicht carcinomatöse 
Magensäfte. 

Es besitzen bei diesem Verfahren die gesättigten Fettsäuren 
genau dieselbe Wertigkeit wie die viel stärker hämolytisch wirk¬ 
samen ungesättigten Fettsäuren. Außerdem mußten vorher immer 
die niederen Fettsäuren entfernt werden. So erschien es aussichts¬ 
reicher, die ungesättigten Fettsäuren für sich allein zu bestimmen. 

Für diesen Zweck eignet sich am meisten die Fähigkeit der 
ungesättigten Fettsäuren Jod zu addieren. Bei der Bestimmung 
der Jodzahl gingen wir nach dem Prinzip der Methode von 
Hü bl 1 ) vor. Dieses besteht darin, daß ungesättigte Fettsäuren 
in Chloroform gelöst in Gegenwart kleiner Mengen von Sublimat 
aus alkoholischer Jodlösung in einer für die einzelnen Säuren cha¬ 
rakteristischen Weise Jod binden, dessen Menge titrimetrisch mit 
Natriumthiosulfat bestimmt wird. Das Jod wird dabei durch 
Jodkalium in Freiheit gesetzt und Stärkekleister als Indikator 
verwandt. Nach Hübl's Angaben sollen Fettmengen von min¬ 
destens 0,1 g verwandt werden. 


*) Anmerkung bei der Korrektur: Während des Druckes dieser Mit¬ 
teilung erschienen zwei weitere Arbeiten über unsere Methode, die diese Be¬ 
fürchtung z. T. bestätigen (E. Fränkel, Mediz. Klin. 1910 Nr. 28 und Inang.- 
Diss. Breslau 1910 und Livierato, Berlin, klin. Wochenschr. Nr. 31, 8. 1452ff., 
1910. Bezüglich der Kritik dieser Arbeiten sei auf die eben erschienene Mit¬ 
teilung des einen von uns (0.): „Über die Bedeutung der Ölsäure für die Diagnose 
tles Magencarciuoms“ in Münch, med. Wochenschr. Nr. 38, 1910 hingewiesen. 

1) Vgl. z. B. Benedict U1 z e r, Analyse der Fette und Wachsarten IV. Aufl. 
Berlin 1903 p. 190 ff. 
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In unseren Fällen standen uns aber nur Bruchteile von mg 
zur Verfügung. 

Vergleichende Untersuchungen mit kleinen Mengen reiner 
Ölsäure zeigten jedoch, daß auch bei Anwendung sehr stark ver¬ 
dünnter Lösungen die Methode außerordentlich exakt arbeitet. 

Eine nähere Beschreibung der Methode und der damit bisher 
erzielten Resultate erscheint demnächst in der Münchener Medizi¬ 
nischen Wochenschrift.*) 

Die Frage, ob und wieweit die Ölsäure, deren quantitative 
Bestimmung das Wesen unserer neuen Methode ausmacht, für die 
Entstehung der Carcinomanämie eine wesentliche Rolle spielt, ist 
vor allem seit den Arbeiten von Faust und Tallquist sehr 
lebhaft diskutiert worden. 1 ) 

Zwei Hauptgründe sprechen mit großer Entschiedenheit gegen 
eine große Bedeutung der Ölsäurederivate als anämisierenden 
Faktor. 

Einmal sind gerade von Faust und Tallquist*) die gleichen 
Substanzen aus normaler Magen- und Darmschleimhaut isoliert 
worden und können, wie aus unseren Versuchen hervorgeht, auch 
beim Ulcus ventriculi in vermehrter Weise produziert werden. 

Ferner aber — und das scheint der wichtigere Punkt noch 
zu sein — konnten wir 8 ) feststellen, daß schon Serummengen von 
0,03—0,1 genügen, um die doppelt lösende Dosis der hämolytischen 
Substanz unwirksam zu machen. Durch Alkohol läßt sich diese 
Substanz ausfällen. Höchstwahrscheinlich handelt es sich um ei¬ 
weißartige Substanzen, die durch Adsorption oder lockere Bindung 
die Ölsäure festhalten und so der Einwirkung auf die roten Blut¬ 
körperchen entziehen. Eine festere chemische Verbindung ist es 
wohl nicht, denn durch Ätherextraktion des Serums ist die Ölsäure 
fast quantitativ zurückzuerhalten. 


*) Anmerkung bei der Korrektur: Die Arbeit ist inzwischen dort in 
Nr. 38 p. 1977 erschienen. 

1) Vgl. darüber das zusammenfassende Referat von D. Gerhardt, sowie 
die anschließende Debatte auf dem Kongreß f. innere Medizin 1910, Wiesbaden. 

2) 1. c. 

3) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 93 p. 252. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Bonn. 

(Direktor: Professor Schnitze). 

Beobachtungen bei Pulsns alternans. 

Von 

Prof. Dr. Julius Strasburger, 

Leiter der Ambulanz und hydrotherapeutiachen Abteilung der Klinik. 

(Mit 6 Kurven.) 

Ludwig Traube 1 2 ) bezeichnete im Jahre 1873 als Pulsus 
alternans „eine Aufeinanderfolge hoher und niedriger Pulse, die in 
der Art vor sich geht, daß regelmäßig auf einen hohen ein nie¬ 
driger Puls folgt und daß dieser niedrige Puls von dem nächst¬ 
folgenden hohen durch eine kürzere Pause geschieden ist, als von 
dem hohen Puls, der ihm vorhergeht“. Traube erblickte in dem 
Pulsus alternans eine Abart des Pulsus bigeminus. Auch bei 
letzterem wechseln große und kleine Pulse regelmäßig ab. Der 
kleine Puls liegt aber dem vorhergehenden großen Puls zeit¬ 
lich näher. 

Seit den Beobachtungen T raub es ist vielfach die Frage er¬ 
örtert worden, ob Pulsus bigeminus und Pulsus alternans mitein¬ 
ander wesensverwandt seien, oder streng getrennt werden müßten. 
Eine Klärung konnte aber in dieser Frage nicht erreicht werden. 
Es hing dies damit zusammen, daß die Analyse des unregelmäßigen 
Pulses nur auf Grund äußerer Merkmale erfolgte, die sich ergaben 
aus der Eigenart des Rhythmus, der Größe und der Form des Pulses r 
bzw. dem Auftreten von Gruppenbildungen aus mehreren Pulsen. 
Noch in dem Vortrag von Riegel über Arhythmie des Herzens*) 
aus dem Jahre 1898 finden wir ausschließlich eine Einteilung nach 
diesen äußeren Merkmalen. Erst seit neuerer Zeit ist man bekannt¬ 
lich auf dem Wege, fußend auf den Ergebnissen der Tierphysiologie, 
die Entstehung der Pulsirregularitäten auf bestimmte Störungen 

1) Berliner klin. Wochenschr. 1872 p. 185. 

2) Volkmann’s Sammlung klin. Vorträge Nr. 227. 
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in der Funktion des Herzens zurückzuführen und auf Grund dieser 
Störungen eine Einteilung zu treffen. Es hat sich gezeigt, daß' 
gewisse Fälle von Pulsunregelmäßigkeit den äußeren Merkmalen 
nach einander sehr ähnlich sein können und dennoch strenge von¬ 
einander gesondert werden müssen, weil sie ganz verschiedenartigen 
Störungen des Herzmechanismus ihre Entstehung verdanken. Das 
gilt insbesondere für die Beziehungen zwischen Pulsus bigeminus 
und Pulsus alternans. Auf Grand unserer jetzigen Kenntnisse 
über ihre Entstehungsweise müssen wir die beiden Pulsformen 
durchaus verschieden bewerten. Der Pulsus bigeminus wird auf 
Extrasystolen zurückgeführt, ist also eine Folge des Auftretens von 
abnormen Reizen am Herzen. In der Anwesenheit eines echten 
Pulsus alternans sieht man hingegen das Zeichen einer Kontrak¬ 
tilitätsschädigung des Herzmuskels. 

H. E. Hering 1 ) hat mit Nachdruck darauf hingewiesen, daß 
zur sicheren Feststellung des Alternans und seiner Unterscheidung 
von der ihm ähnlichen Form des Bigeminus („Pseudoalternans“), 
die Pulsschreibung an der Radialarterie nicht genügt, sondern un¬ 
bedingt eine Analyse des Kardiogramms erforderlich ist. Beim 
echten Alternans kommt am Herzen der dem kleineren Puls ent¬ 
sprechende Schlag rechtzeitig, unter Umständen auch nachzeitig 
(letzteres bisher nur im Tierexperiment und andeutungsweise beim 
Menschen in einem Falle von Ri hl beobachtet). Beim Bigeminus 
erfolgt der entsprechende Schlag am Herzen, wie es der Mecha¬ 
nismus der Extrasystolenbildung mit sich bringt, stets vorzeitig. 
Es ist dadurch eine sichere Unterscheidung ermöglicht. 

Beim Radialpuls liegen die Verhältnisse komplizierter, weil 
der kleinere Puls, sowohl bei der einen wie bei der anderen Form 
von Aryhthmie verspätet eintreffen kann (sogen. Extraverspätung). 
Der am Herzen zu früh fallende 2. Schlag des Pulsus bigeminus 
kann infolge der Verspätung am Radialpuls rechtzeitig oder selbst 
etwas nachzeitig eintreffen und so einen Alternans Vortäuschen. 

Der am Herzen rechtzeitig gebildete 2. Schlag des Alternans, kommt 
an der Radialarterie zumindest rechtzeitig, in der Regel deutlich nach¬ 
zeitig an. Volhard 2 ) hat diese Beziehungen in sehr prägnanter 
Weise so ausgedrückt: „Durch die Pulsverspätung wird beim echten 
Alternans das Gleichmaß (seil, am Herzen) verwischt und Rhythmus¬ 
störung vorgetäuscht, beim Pseudoalternans die Rhythmusstörung 
verwischt und Gleichmaß vorgetäuscht“. 

1) Prager med. Wochenscbr. 1902 p. 219. 

2) Münchener med. Wochenschr. 1906 p. 690. 
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Wenn nur die Radialiskurve zur Verfügung steht, um zu be¬ 
urteilen, ob ein Pulsus alternans vorliegt, so wird man das Be¬ 
stehen eines solchen mit großer Wahrscheinlichkeit dann annehmen 
dürfen, wenn der kleine Puls ausgesprochen nachzeitig kommt, wie 
z. B. in dem Fall, von dem Traube ansging. Ist Nachzeitigkeit 
nicht vorhanden, so liegt höchstwahrscheinlich ein Bigeminus vor. 
Bei geringer Nachzeitigkeit des kleineren Pulses, kann es sich 
sowohl um Alternans als Bigeminus handeln und die Entscheidung 
läßt sich nur mit Hilfe einer Herzkurve treffen. Aber auch für 
die beiden erstgenannten Möglichkeiten wird man sich, soweit es 
den strengen wissenschaftlichen Beweis betrifft, dem Verlangen der 
maßgebenden Autoren anschließen müssen, daß das Vorhandensein 
eines Alternans erst dann mit Sicherheit bewiesen ist, wenn eine 
Ausmessung der Herzkurven das entsprechende Resultat ergeben 
hat. Bei Berücksichtigung dieser Forderungen hat sich nun ge¬ 
zeigt, daß Bigeminie des Pulses, auch in regelmäßiger Aufeinander¬ 
folge, nicht nur bei vereinzelten Schlägen, nicht gerade selten ist, 
ein wahrer Alternans aber nur ganz ausnahmsweise zur Beobach¬ 
tung kommt Der exakte Beweis, gestützt auf das Verhalten des 
Kardiogramms, ist bisher nur in einigen Fällen geführt worden. 
Zuerst von H. E. Hering 1 2 3 ), dann vor allem von Volhard*), 
weiter von Ri hl 8 ), v. Tabora 4 5 ), neuerdings wohl auch von 
v. Hösslin. 6 ) (Die Kurven dieses Autors sind bis jetzt nicht 
publiziert.) Unter den Fällen von Mackenzie 8 ) sind wohl einige 
als echter Alternans aufzufassen. Leider fehlt bei ihnen die Auf¬ 
nahme des Herzstoßes. Das gleiche gilt für die Mitteilung eines 
Pulsus alternans bei Herzjagen durch Aug. Hoffmann. 7 ) 

Die meisten anderen Fälle in der Literatur erscheinen nicht 
genügend bewiesen. Ein so erfahrener Autor wie D. Gerhardt 8 ) 
äußerte noch auf dem Kongreß für innere Medizin 1906 gelegent¬ 
lich des Hering’sehen Referates über die Unregelmäßigkeiten 


1) Prager med. Wochenschr., Februar 1904 und Rihl, Zeitschr. f. exper. 
Patbol. u. Therapie Bd. 2 (1904) p. 83. 

2) 1. c. 

3) Zeitschr. f. exper. Pathol. u. Therap. Bd. 3 (1906) p. 274. 

4) Münchener med. Wochenschr. 1908 Nr. 14. 

5) Desgl. 1909 p. 1354 (Verein der Ärzte in Halle). 

6) Lehrbuch der Herzkrankheiten 2. Aufl. (Übersetzt v. E. Grote, Berlin 
1910) § 179. 

7) Deutsch. Archiv f. klin. Med. Bd. 78 (1903) p. 49. 

8) Verhandl. des Kongresses f. innere Medizin 1906 p. 174. 
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des Herzens, es sei ihm trotz sehr vieler Fälle, die er untersucht 
habe, kein einziger Fall von Puisus alternans vorgekommen. 

Ich habe seit einer Reihe von Jahren auf das Vorkommen von 
Puisus alternans geachtet, ohne einem derartigen Falle zu begegnen, 
bis vor einiger Zeit sich in der Ambulanz der medizinischeu Klinik 
zu Bonn ein Kranker mit dieser Anomalie vorstellte. 

Kurze Krankengeschichte. 

Willi. B. t Zollassistent, 65 Jahre. Anamnese: Seit einem halben 
Jahr Atemnot beim Gehen und Treppensteigen. Zeitweise Schwindel* 
anfalle, Kopfschmerzen. Husten mit Auswurf. Urinmenge soll mäßig 
vermehrt sein. Befund 8. Juni 1910: Leichte Ödeme, in der Ruhe 
keine Cyanose. Über den Lungen diffus Rhonchi. Urin: Ziemlich 
viel Albumen, einige hyaline und granulierte Zylinder. Puls: Arterie 
stark geschlängelt, mäßig hart. Frequenz 120; Blutdruck (Riva-Rocci- 
Recklingbausen) systolisch 210, diastolisch 135 mm Hg; fühlbares Alter¬ 
nieren der Pulsgröße. Herz: Spitzenstoß im 6. Interkostalraum, 16 cm 
von der Mittellinie, verbreitert, schwach zu fühlen. Nach rechts und 
oben keine Vergrößerung der Dämpfung. Töne ziemlich leise, zweiter 
Aortenton etwas verstärkt, zeitweise Galopprhythmus, ab und zn eine 
Extrasystole. Man hört kein Alternieren der Herztöne, Halsvenen 
pulsieren leicht. Leber: Unterer Rand zwei Finger breit unter dem 
Rippenbogen zu fühlen. 

Graphische Aufnahme des Pulses siehe im folgenden. 

Diagnose: Chronische, vorwiegend interstitielle Nephritis, 
Arteriosklerose, Herzinsufficienz. 

Therapie: Diätvorschriften, 8 Tage Bettruhe und während dieser 
Zeit 3 mal täglich 8 Tropfen Tct. strophanti. 

17. Juni 1910. Subjektiv viel besser; Pulsfrequenz 90; Alter¬ 
nieren des Pulses noch fühlbar, Galopprhythmus und Stauungserscheinungen 
verschwunden. Systolischer Blutdruck für die großen Pulse 210, für die 
kleinen Pulse 170. Urin wie früher. Therapie: Chinin, sulf. 2mal 
täglich 0,2. 

2 7. Juni 1910. Atemnot wieder viel erheblicher. Etwas Ohren¬ 
sausen infolge des Chinins. Pulsfrequenz 102. Blutdruck wie früher. 
Der übrige objektive Befund etwa so wie am 8. Juni 1910. Therapie: 
Pulv. Fol. Digital. 0,1 X 3 pro die. Keine Bettruhe. 

3 0. Juni 1910. Patient hat bis jetzt 0,8 Digitalispulver ge¬ 
nommen. Wesentliche Besserung, Pulsfrequenz 96. Alternieren auf der 
Radialiskurve weniger stark ausgesprochen wie das letzte Mal. Wird an¬ 
gewiesen Digitalis, bzw. Strophantus in kleinen Mengen weiter zu nehmen. 

Analyse der Kurven. 

Kurve der Badialarterie: (Fig. 1.) Beim ersten Anblick 
könnte man glauben, einen dikroten Puls von mittlerer Frequenz 
vor sich zu haben. Die Auskultation am Herzen zeigt aber, daß 
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Fig. 1. 



Aufgenommen am 8. Juni 1910. Sphygmograph von Frank-Petter. 


die Zahl der Zusammenziehungen 120 in der Minute beträgt. Das, 
was als dikrote Welle erscheint, ist ein selbständiger Puls. Das 
Alternieren der Größe ist dauernd in gleicher Weise vor¬ 
handen. Die kleinen Pulse sind im Durchschnitt weniger als den 
4. Teil so hoch wie die großen; sie stehen mit ihrer Basis höher, 
mit ihrem Gipfel niedriger als die großen Pulse. Ihre Nachzeitig¬ 
keit ist ohne weiteres zu erkennen. Bei Messungen mit schnellem 
Gang des Sphygmographen (nicht abgebildet) ergeben sich Ver¬ 
spätungen, die zwischen 5, 4 und 8, vereinzelt bis 10 Hundert¬ 
stel Sekunden liegen. Aus diesen erheblichen Verspätungen der 
kleinen Pulse bei so auffallendem Größenunterschied, ist schon 
allein mit aller Wahrscheinlichkeit zu entnehmen, daß ein echter 
Pulsus alternans vorliegt. 

Auf der Kurve la sind zwei Extrasj'stolen zu sehen. Ihre 
Besprechung soll späterhin im Zusammenhang mit Fig. 3 erfolgen. 

Kardiogramm und Venenkurve: (Fig. 2.) Bei der Betrach¬ 
tung der Herzkurve sehen wir, daß die Größe der einzelnen Kon¬ 
traktionen bei jedem Schlag regelmäßig wechselt. Es besteht also 
außer dem Pulsus alternans ein Alternieren des Herzens 
und zwar, wie wir zunächst erkennen, der Ventrikel. Das 
Alternieren der Größe ist aber viel weniger ausgesprochen wie 
am Pulse. Eine spätere gleichzeitige Aufnahme von Herzstoß und 
Kadialis (Fig. 3) ergibt außerdem, daß Ventrikel und Arterienpuls 
gleichsinnig alternieren. 
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Weiterhin fällt auf, daß 
jeder Haupterhebung eine 
kleinere Welle vorausgeht, 
die, wie der zeitliche Ver¬ 
gleich (Fig. 2) mit der 
Kurve der Vena jugularis 
lehrt, als Vorhofs welle 
aufzufassen ist. 1 ) Eine der¬ 
artig ausgesprochene r von 
der Haupterhebung losge¬ 
löste, Vorhofwelle findet sich 
in der Norm nicht im Kar¬ 
diogramm. Vielfach fehlt 
diese Welle überhaupt, oder 
ist nur angedeutet. Sie ist 
besonders dann gefunden 
worden, wenn am Herzen 
ein präsystolischer Galopp¬ 
rhythmus zu hören war, 
und es zeigte sich in diesen 
Fällen auch, daß der zeit¬ 
liche Abstand zwischen Vor¬ 
hof und Ventrikelerhebung 
besonders groß war (Fr. 
Müller 2 ) Über Galopp¬ 
rhythmus des Herzens). Bei 
unserem Patienten hatte nun 
in der Tat die Auskultation 
bei einem Teil der Herz¬ 
schläge einen Galopprhyth¬ 
mus erkennen lassen. Der 
Abstand des Gipfels der 
Vorhofwelle von dem Be¬ 
ginn der Ventrikelerhebung 


1) Herz- und Venenkurve 
stehen, wie die Coincidenzniarken 
zeigen, genau übereinander. Die 
Schläuche für den Lufttransport 
waren gleich lang. 

2) Münchener med. Wochen- 
achr. 1906, Nr. 17. 
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beträgt abwechselnd 6 und 10 Hundertstel Sekunden (bezüglich dieses 
Wechsels vgl. im folgenden). Es sind dies genau die gleichen Werte, 
die Fr. Müller bei Ausmessung seiner Kurven von Galopprhyth¬ 
mus fand. Normalerweise beträgt der Abstand vom Gipfel der 
präsystolischen Welle bis zum Beginn des Ventrikelanstieges nur 
2,5 bis 5 Hundertstel Sekunden. 

In unserem Falle alterniert auch die Größe der Vor¬ 
hofwellen in deutlicherWeise. Es handelt sich nicht etwa 
bloß um ein scheinbares Alternieren, indem die eine Welle ab¬ 
wechselnd höher steht als die andere; vielmehr steht die kleinere 
Welle auf höherem Niveau und reicht mit ihrem Gipfel nicht so 
weit herauf, wie die große Vorhofwelle. Die größere Vorhofwelle 
gehört zu der kleineren Ventrikelwelle, die kleinere Vorhofwelle 
zur größeren Ventrikel welle. Beide alternieren also im ent¬ 
gegengesetzten Sinne. An der Venenkurve ist eine Größen¬ 
differenz der Vorhofwelle nicht zu sehen. Indessen sind die ein¬ 
zelnen Zacken der Venenkurve überhaupt nur niedrig. Bei einer 
späteren Aufnahme (Fig. 3), die größere Vorhofzacken aufweist 
(die übrigen Wellen des Venenpulses sind auf dieser Kurve nicht 
zum Ausdruck gekommen), ist ein Alternieren an einigen Stellen 
angedeutet. Nach H. E. Hering ist das Vorkommen eines Vor- 
hofalternaüs beim Menschen bis jetzt nicht bewiesen. Ein Alter¬ 
nieren der Vorhofwelle an der Venenkurve würde nach ihm nicht 
als sicherer Beweis anzusehen sein, da er im Tierversuch mit Hilfe 
der Suspensionsmethode fand, daß trotz wechselnder Differenzen in 
der Venenkurve die suspendierten Vorhöfe gleichmäßig arbeiteten. 
Auf Grund meiner Befunde am Kardiogramm möchte ich es aber 
für sehr wahrscheinlich halten, daß im vorliegenden Falle auch 
ein Vor hofaltern ans besteht. Es ist schwer, sich vorzustellen, 
auf welche andere Weise die ausgesprochene Differenz der Vorhof¬ 
wellen am Kardiogramm zustande gekommen sein sollte. 

Die Messung des zeitlichen Abstandes der einzelnen 
Herzrevolutionen am Kardiogramm ergibt folgendes: Mißt man vom 
Beginn der Vorhofwelle bis zum Beginn der nächsten Vorhofwelle, 
so ergibt sich 1 ) im Durchschnitt: für das Kardiogramm mit der 
größeren Ventrikel welle 55,7 Hundertstel Sekunden, für das mit 
der kleineren Ventrikelwelle 51,9 Hundertstel Sekunden. Danach 


1) Kleine Differenzen in der Geschwindigkeit,’mit der der berußte Streifen 
sich bei schnellem Gang des Uhrwerkes bewegte, sind, dnrch Ausmessung der 
einzelnen Zeitmarkeu, nach Möglichkeit bei der Berechnung berücksichtigt* 
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bestünde also eine Nachzeitigkeit der zweiten Herzrevolution 
von 3,8 Hundertstel Sekunden. Mißt man nun aber vom Beginn 
der Ventrikelwelle bis zum Beginn der folgenden Ventrikelwelle, 
so ergibt sich umgekehrt das Verhältnis von 52,3 zu 55,8 Hundert¬ 
stel Sekunden. Die kleinere Ventrikelwelle wäre also der vorher¬ 
gehenden größeren um 3,5 Hundertstel Sekunden näher als der 
darauf folgenden. Sie erscheint dadurch, wenn auch nicht erheb¬ 
lich, als vorzeitig. Es fragt sich nun, welche Messung man für 
die Entscheidung der Frage, ob ein echter Pulsus altemans vor¬ 
liegt, heranziehen soll. Für gewöhnlich wird wohl der Abstand 
der Ventrikel wellen im Kardiogramm gemessen worden sein. Und 
das ist auch jedenfalls für unsere Frage das Richtige, da der Ar¬ 
terienpuls von der Ventrikelkontraktion bedingt ist. Wir müssen 
aber bedenken, daß in Kardiogrammen, die eine deutlich hervor¬ 
tretende Vorhofwelle nicht erkennen lassen, der Aufstieg keines¬ 
wegs immer dem Beginn der Ventrikelzusammenziehung entspricht, 
sondern in einem Teil der Fälle mit dem Beginn der Vorhof¬ 
kontraktion zusammenfallt Und wir sind, wenn die Vorhof welle 
fehlt, nicht einmal imstande, mit Sicherheit zu sagen, welche Art 
von Kardiogramm wir vor uns haben. 1 ) Es fragt sich, wie weit 
bei der Feststellung, daß der zweite Schlag des Altemans am 
Herzen nicht vorzeitig sein darf, dieser Unsicherheit in der Ver¬ 
wertung der Herzkurven bisher Rechnung getragen werden konnte. 
Aber auch hiervon abgesehen, wird man wohl im vorliegenden 
Falle nicht den Verhältnissen Gewalt antun wollen und annehmen, 
daß kein echter Altemans vorliege, weil der kleinere Ventrikel¬ 
schlag einige Hundertstel Sekunden der vorhergehenden Kontrak¬ 
tion näher liegt. Daß zunächst ein Pseudoalternans infolge ventri¬ 
kulärer, nur wenig zu frühe kommender Extrasystolen, wie ihn 
Volhard (1. c.) beschrieben hat, nicht in Frage kommt, zeigt die 
Betrachtung der Venenkurve, auf der nichts von der üblichen Ver¬ 
größerung der Vorhofwelle, bei dieser Form von Extrasystolen, zu 
sehen ist, die der vorzeitigen Ventrikelkontraktion entspricht. Es 
läßt sich aber vor allem zeigen, daß die Verringerung des Ab¬ 
standes zwischen großer und kleiner Ventrikel welle im vorliegenden 
Falle nicht auf einer Vorzeitigkeit der kleineren Ventrikel¬ 
welle beruht. 

Es war schon erwähnt worden, daß der Gipfel der Vorhof¬ 
welle im Kardiogramm vom Beginn des Ventrikelanstieges 6 bzw. 


1) Vgl. Tigerstedt in „Ergebnisse der Physiologie“, 1. Jahrg., 2. Abt., p. 253. 


Digitizeit by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



618 


Stbasbubokb 


10 Hundertstel Sekunden entfernt liegt. Mißt man die Entfernung 
vom Beginn der Vorhofwelle, der auf dem Kardiogramm (Fig. 2) 
sehr genau abgegrenzt ist, bis zum Ventrikeknstieg, so findet man 
abwechselnd 12,2 bzw. 15,7 Hundertstel Sekunden. Und zwar ent¬ 
spricht der kürzere Abstand der größeren, der größere Abstand der 
kleineren Vorhofwelle. Also auch die Abstände vom Beginn 
der Vorhofkontraktion bis zum Beginn der Kammer¬ 
kontraktion alternieren und zwar in sehr ausgesprochener 
Weise. Es war schon im vorhergehenden darauf hingewiesen 
worden, daß der Abstand der Vorbofwelle vom Ventrikelaustäeg 
in unserem Falle größer ist, als den Normal werten entspricht. Der 
kürzere Abstand ist nnr wenig größer als diese, der längere Ab¬ 
stand entfernt sich aber weit von der Norm. Es ergibt sich dem¬ 
gemäß, daß die Ventrikelkontraktionen im allgemeinen 
verspätet kommen gegenüber den Zasamraenziehungen 4er 
Vorhöfe. Die Verspätung ist aber besonders groß bei der Kammer¬ 
welle des Kardiogramms, die der kleineren Vorbofwelle folgt. Es 
ist dies die größere Kammerwelle. Die größere Kammerwelie rückt 
also näher an die folgende kleinere Kammerwelle heran. Wir 
werden daher sagen müssen: die vorhin festgestellte Verschiebung 
des Uleichmaßes in dem Abstand der Ventrikelkontraktionen beruht 
nicht darauf, daß der kleinere Ventrikelschlag zu früh kommt, 
sondern darauf, daß der große Ventrikelschlag zu spät 
kommt. 

Man betrachtet den Abstand zwischen Beginn der Vorhof- 
zusammenziehung und Beginn der Kammerzusammenziehung als 
Maßstab für die Geschwindigkeit der Reizleitung zwischen Atrium 
und Ventrikel. Nach dem Gesagten besteht also ein Alternieren 
der Überleitungszeit in dem Sinne, daß die an sich schon 
nicht besonders gute Leitfähigkeit im Heizleitungssystem alter¬ 
nierend stärker geschädigt wird. Und zwar ist die Schädigung 
stärker entsprechend den kleineren Vorhofzusammenziehuogen. 

Auch die Betrachtung der Venenkurve (Fig. 2) und ihr 
zeitlicher Vergleich mit der Herzstoßknrve eigibt in 
unserem Falle einige bemerkenswerte Tatsachen. Wir finden am 
Venenpuls 3 Wellen, deren eine (a) der Vorhofwelle am Kardio¬ 
gramm zeitlich entspricht, also auch auf der Venenkurve als Vor¬ 
hofwelle zu betrachten ist. Wie schon Fr. Müller (L c.) gefunden 
hat, kommt sie ein wenig nach dem Beginn der Vorhaferhebung 
am Spitzenstoß. Im vorliegenden Fall ist nun außerdem zu er¬ 
kennen, daß die Verspätung der a-Welle der Jugularis bei 
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den kleineren Vorhofzusammenziohungen deutlich 
größer ist, als bei den größeren. Die von der kleineren 
Vorhofkontraktion hervorgerufene Welle leitet sich also in der 
Vene langsamer fort 

Mißt man den Abstand vom Beginn der Ventrikel¬ 
welle am Kardiogramm bis zun Beginn der 2. Welle (c) 
an der Venenknrve, so findet man bei den großen Ventrikel¬ 
erhebungen im Durchschnitt 8,2, bei den kleinen 11,8 Hundertstel 
Sekunden. D. b.: die Anspannungszeit ist für die schwä¬ 
chere Kammerzusammenaiehung um 3,6 Hundertstel 
Sekunden verlängert Es war nun schon bei Besprechung 
der Radialkurve ausgeführt worden, daß die Nachzeitigkeit des 
kleineren Pulses 5,4 bis vereinzelt 10 Hundertstel Sekunden be¬ 
trug. Diese Verspätung ist also beträchtlich größer, als der Diffe¬ 
renz in der AnspauDungszeit entspricht. Berücksichtigen wir weiter, 
daß am Herzen der kleine Ventrikelschlag dem vorhergehenden 
größeren um 3,5 Hundertstel Sekunden näher steht, so wird da¬ 
durch die Differenz, die durch die verlängerte Anspannungszeit 
gegeben ist, vollkommen aufgehoben. Die Pulsverspätung der 
kleinen Welle ist demnach im vorliegenden Falle ganz allein 
auf das Konto verlangsamter Fortpflanzung der kleineren 
Welle im Arteriensystem zurückzuführen. 

Die 2. Welle in der Venenknrve (c) zeigt sehr deutlich ein 
Alternieren der Größe. Man sieht dies auch gut auf dem Kurven¬ 
stück, das bei langsamem Gang des Uhrwerkes aufgenommen ist. 
Die kleinere Welle entspricht zeitlich der kleineren Ventrikelwelle 
auf dem Kardiogramm. Es bestätigt dies die Tatsache, welche 
sich auch bei gleichzeitiger Aufnahme von Spitzenstoß und Radial¬ 
puls ergab, daß die größere Ventrikelwelle im Kardiogramm der 
kräftigeren Ventrikelzusammenziehung (und demgemäß auch dem 
größeren Arterienpuls) entspricht. Es dürfte dies Geltung haben, 
gleichgültig, ob man die Welle c als fortgeleitet von dem Carotis¬ 
puls auffaßt, oder ob man sie, wie dies neuerdings Hering 1 ) und 
Rihl 2 ) vertreten, als Kammerklappen welle ansehen wilL 

Die vorliegende Kurve gestattet übrigens in bestimmter Weise zu der 
Frage Stellung zu nehmen, ob die 2. Welle der Venenkurve als Carotiszacke 
zu deuten ist, also von der anliegenden Arterie aus übertragen ist, oder 
ob sie eine selbständige Welle in der Vene bedeutet, hervorgerufen durch 


1) Deutsche med. Wochenschr. 1907 Nr. 46. 

2) Zeitschr. f. exper. Pathologie und Therapie Bd. 6 (1909) p. 644. 
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Anspannung der Tricuspidalklappe bei Beginn der Kammerzusammen- 
ziebung. Zweifellos ist von Hering und Ri hl im Tierversuch nach¬ 
gewiesen worden, daß auch dann, wenn die Entstehung einer Welle in 
der Arterie ausgeschlossen ist, am Venenpuls eine Zacke auftritt, die (was 
schon früher von Fredericq betont worden war) ungefähr zu derselben 
Zeit am Hals erscheint wie der Puls der Carotis. Diese Welle, durch 
Anspannung der Tricuspidalklappe hervorgerufen (Kammerklappenwelle) 
trifft verspätet in der Jugularis ein wegen der langsamen Fortleitung in 
der wenig gespannten Vene. Unter Umständen kann man beide Wellen, 
die Kammerklappenwelle und die Carotiswelle, getrennt voneinander in 
den Jugulariskurven erkennen. Hering nimmt nun an, daß auch beim 
Menschen, bei der Aufnahme des Venenpulses mit der üblichen Trichter¬ 
methode die 2. Welle in der Regel nicht als „c“-Welle, sondern als 
„k“-Welle aufzufassen ist. Als Beweis führt er eine Beobachtung beim 
Auftreten von Extrasystolen an. Die kleinere Pulswelle der Extrasystole 
erleidet infolge verlängerter Anspannungszeit des Ventrikels bis zu ihrem 
Auftreten in der Carotis eine „Extraverspätung". Demgemäß muß eine 
„c“-Welle in der Vene gegenüber dem Spitzenstoß verspätet auftreten. 
Für die „k“-Welle, die von der Anspannungszeit des Herzens unabhängig 
ist, liegt kein Anlaß zu einer Extraverspätung vor. In der Tat konnte 
Hering eine solche Extraverspätung der 2. Welle bei Extrasystolen 
nicht nach weisen. 

Unter Zugrundelegung eines analogen Arguments läßt sich nun aus 
meiner Venenkurve (Fig. 2) folgendes mit großer Deutlichkeit erkennen: 
Der Abstand der 2. Welle vom Beginn des Ventrikelanstieges am Kardio¬ 
gramm ist bei der kleinen Ventrikelwelle länger als bei der großen. Der 
Unterschied beträgt etwa 3,6 Hundertstel Sekunden. Wir finden also 
eine deutliche Extraverspätung. Nun könnte man daran denken, diese 
Verspätung käme daher, daß die Welle der schwächeren Ventrikel- 
Zusammenziehung in der Vene langsamer fortgepflanzt wird als die der 
stärkeren. Wir haben aber noch einen weiteren Anhaltspunkt für die 
Beurteilung dieser Welle. Es zeigt nämlich das Kardiogramm einen gut 
ausgeprägten Knick im aufsteigenden Schenkel, der uns jedenfalls den 
Beginn der Austreibungszeit angibt. Mit diesem Knick im Kardiogramm 
korrespondiert die 2. Welle des Venenpulses in sehr genauer Weise. Das 
kann kein Zufall sein, sondern beweist, daß hier die 2. Welle der Venen¬ 
kurve zu einem Teil der Herztätigkeit in Beziehung steht, der zeitlich 
später liegt als der, 1 von dem eine Kammerklappenwelle hervorgerufen 
werden kann. Es ist also wohl nicht zu bestreiten, daß im vorliegenden 
Falle die 2. (ausgeprägte) Welle des Venenpulses als 
Carotiswelle, nicht als Kammerklappenwelle aufgefaßt 
werden muß. Ich habe sie demgemäß auf der Kurve mit „c“ be¬ 
zeichnet. Die ihr vorausgehende seichte Erhebung kann keine „k“-Welle 
sein, da sie schon vor dem Ventrikelanstieg einsetzt. 

Die Frage, ob und in welchen Fällen die 2. Welle der Venenkurve 
beim Menschen als „k“-Welle zu deuten ist, bedarf nach dieser Be¬ 
obachtung noch weiterer Bearbeitung. 

Es ist üblich, den Abstand a —c auf der Venenkurve als 
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Maß für die Dauer der Überleitung der Reize zwischen Vorhof 
und Kammer zu betrachten.. Wollten wir dies in unserem Falle 
.tun, so kämen wir zu einem vollkommen falschen Resultate: Die 
Messung von a—c auf der Venenkurve ergibt abwechselnd (im 
Durchschnitt) 20,3 und 22,2 Hundertstel Sekunden. Die kürzere 
Strecke entspricht dabei dem Abstand von der kleinen Vorhofwelle 
bis zur großen Kammerwelle am Kardiogramm. Ein Vergleich mit 
den Überleitungszeiten, die wir am Kardiogramm gemessen haben, 
zeigt nicht nur, daß diese Differenz an der Venenkurve geringer ist, 
als die, hier maßgebende, Auswertung des Kardiogramms ergeben hatte 
(1,9 Hundertstel Sekunden auf der Venenkurve, 3,5 Hundertstel Sekun¬ 
den auf dem Kardiogramm), sondern man bemerkt sogar, bei genau¬ 
erem Zusehen, daß das Verhältnis umgekehrt ist, indem an Stelle der 
verlängerten Überleitungszeit auf dem Kardiogramm die kürzere 
Distanz a—c an der Venenkurve gefunden wird. Es beruht dies darauf 
daß die Strecke a—c außer von der Überleitungszeit noch von zwei 
anderen Momenten abhängt: Bezüglich der Wellea von der Fort¬ 
pflanzungsgeschwindigkeit in der Vene, bezüglich c von der Dauer 
der Verschlußzeit der Kammer. Im vorliegenden Falle trifft es 
sich nun so, daß mit der verlängerten Überleitungszeit ein späteres 
Auftreten der Welle a in der Vene (langsamere Fortpflanzung der 
kleineren Vorhofwelle in der Vene) und ein früheres Auftreten der 
Welle c (kürzere Verschlußzeit bei der stärkeren Kammerzusammen- 
ziehung) zusammengeht. Das Moment der verlängerten Über¬ 
leitungszeit bedingt eine Vergrößerung, die beiden letztgenannten 
Momente eine Verkleinerung der Strecke. 

Für das alternierende Intervall a—c gilt natürlich alles Ge¬ 
nannte in umgekehrter Richtung. 

Wir lernen daraus, daß der Abstand a—c (oder auch a—k) 
auf der Vonenkurve nicht ohne weiteres als Maßstab für 
die Überleitungsgeschwindigkeit betrachtet werden darf. 
Er ist es nur dann, wenn man sich vergewissert hat, daß eines der 
beiden anderen oben genannten Momente, die zur Verschiebung von 
a oder von c führen, nicht vorliegt. 

Extrasystolen: An vier Stellen der bei der ersten Untersuchung 
aufgenommenen Radialkurve (8. Juni 1910) fanden sich Extra¬ 
systolen. Fig. la zeigt eine Stelle mit zwei Extrasystolen. Daß 
Extrasystolen bei dem Patienten auftreten, hatte auch die Aus¬ 
kultation am Herzen unmittelbar vor Aufnahme der Kurve ge¬ 
zeigt. Die Herztöne ließen an sich keine Unterschiede erkennen, 
die es ermöglicht hätten schon durch die Auskultation ein Alter- 

Deutsche* Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 40 
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nieren der Herztätigkeit festzustellen. Ab and zu war aber deut¬ 
lich ein „Stolpern“ des Herzens (mit Verstärkung der Töne bei der 
zu früh erfolgenden Herzrevolution) wahrzunehmen. Die Extra¬ 
systolen kamen am ßadialpuls nur mäßig zu früh und zeigten 
volle kompensatorische Pause. Die postextrasystolische Systole war 
in üblicher Weise vergrößert. Bei dem darauffolgenden Pulse 
zeigte sich das Alternieren besonders stark ausgeprägt, wie dies 
auch sonst bei der Kombination von Alternans mit Extrasystolen 
beobachtet worden ist. Die Pulsverspätung fiel dabei besonders 
groß aus; sie betrug bis zu 13 Hundertstel Sekunden. Bemerkens¬ 
wert ist es, daß alle 4 Extrasystolen in diesem Falle an Stelle des 
kleineren Pulses auftraten. Dabei war im Puls die extrasystolische 
Welle größer als die entsprechende kleine Welle des Pulses alter¬ 
nans. Es ist wiederholt darauf hingewiesen worden (v. Tabora, 
v. H ö s s 1 i n), daß auf der Pulskurve Übergänge zwischen einem Alter¬ 
nans und einem Bigeminus beobachtet werden können, und es wäre 
jedenfalls naheliegend, einen Befund wie den vorliegenden in diesem 
Sinne zu verwerten. Halten wir an der grundsätzlichen Verschieden¬ 
heit beider Pulsarten fest, so fällt es sehr schwer, sich mit der 
Möglichkeit solcher Übergänge abzufinden. Nun spricht in meinem 
Falle das völlig verschiedene Verhalten der Herztöne beim Auf¬ 
treten der zu früh kommenden Pulse sehr entschieden dagegen, daß 
es sich um einen Übergang handelt. Es zeigt vielmehr eine quali¬ 
tative Differenz an. Man sollte auch meinen, der zu früh auf¬ 
tretende Puls müßte weiter an Größe abnehmen, also kleiner als 
der kleine Alternanspuls sein. Statt dessen ist er größer als der¬ 
selbe. Auch dies spricht dafür, daß wir nicht einen Übergang, 
sondern ein prinzipiell andersartiges Phänomen vor uns haben. 

Am 17. Juni, zu einer Zeit, in der es dem Patienten besser 
ging, traten keine Extrasystolen auf, dagegen finden wir sie wieder, 
nach eingetretener Verschlechterung, auf einer am 27. Juni 1910 
aufgenommenen Kurve (Fig. 3). Die gleichzeitige Aufnahme von 
ßadialpuls und Jugularpuls zeigt, daß auch der Vorhof an den 
Extrasystolen beteiligt ist, indem die betreffende Stelle an der 
Venenkurve zu früh kommt. Wir erkennen zugleich an der Ver¬ 
größerung der Venen welle, daß Vorhof und Ventrikel sich bei der 
Extrasystole mehr oder weniger gleichzeitig zusammenziehen. Der 
die Extrasystole auslösende Beiz greift also an der Atrioventri¬ 
kulargrenze an. 

Im Gegensatz zu den Extrasystolen auf der vorigen Kurve finden 
wir nunmehr, daß die Extrasystole an Stelle des großen Alternans- 
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Schlages einsetzt* Die Extrasystolenwelle ist diesmal kleiner als 
der za erwartende Pnls des Alternans und dokumentiert damit 
wiederum ihre Unabhängigkeit von demselben. Die postextra¬ 
systolische Systole ist in üblicher Weise vergrößert. 

Nunmehr beobachten wir eine Tatsache, die meines Wissens 
bisher noch nicht beschrieben ist, obwohl sie sowohl auf einer 
Kurve von Volhard 1 2 3 ) als auch von Ri hl*) zu sehen ist: Der 
Pulsus alternans we-chselt um, so daß in dem ursprüng¬ 
lichen Rhythmus der große Puls jetzt an der Stelle steht, wo der 
kleine zu erwarten war. Es sind auf der Kurve 2 Extrasystolen 
verzeichnet. Bei beiden erfolgt dieser Wechsel des Rhythmus. Mit 
dem Radialpuls wechselt auch das Kardiogramm um. Man erkennt 
dies deutlich an der tiefen diastolischen Senkung im Kardiogramm 
(Fig. 3), die jedesmal zu dem großen Pulse gehört (Auf das 
„Alternieren der Größe der Diastole“, das schon Ri hl 8 ) im Tier¬ 
versuch gesehen hat, und das sich auch bei Volhard 4 5 ) findet, sei 
nur nebenher aufmerksam gemacht.; H. E. Hering 8 ) beobachtete 
Umwechseln des Kardiogramms, ohne daß der Radialpuls diesen 
Wechsel mitmachte und schließt daraus, daß diejenige Muskulatur, 
welche das Bl|it aus dem Herzen austreibt, und die, welche den 
Spitzenstoß bewirkt, wenigstens zum Teil nicht dieselben sind. Im 
vorliegenden Falle ist offenbar die Verbindung zwischen austreibender 
und spitzenstoßerzeugender Muskulatur fester, da die Funktion 
beider bei dem Umwechseln in gleicher Weise verknüpft bleibt 

Bei einer Aufnahme des Radialpulses am 30. Juni (Fig. 4) 
finden sich 2 Extrasystolen. Die erste tritt an Stelle des kleinen 
Alternansschlages auf (Fig. 4 a), der Rhythmus bleibt gewahrt. Die 
zweite tritt an Stelle des großen Alternansschlages auf (Fig. 4 b) und 
der Rhythmus wechselt um. Die postextrasystolische Systole ist, wie 
auch andere Autoren gefunden haben, stets vergrößert, gleichgültig, 
ob die Extrasystole auf den großen oder kleinen Schlag des 
Alternans fällt. Daß in einem Falle der Alternans nach der Extra¬ 
systole umwechselt, im anderen Fall nicht, kann man sich wohl so 
zurechtlegen, daß der besonders große Herzschlag der postextra¬ 
systolischen Systole die Orientierung des Alternans bestimmt, und 
daß nun mit ihm der große Schlag des Alternans einsetzt. 

1) 1. c. Fig. 3. 

2) Zeitschr. f. «per. Pathol. u. Ther. Bd. 3 Taf. 8 Fig. 1. 

3) Daselbst p. 287. 

4) 1. c. Fig. 4. 

5) Münch, raed. Wochenschr. 1908 Nr. 27. 
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Fig. 4 a. 



Fig. 4 b. 



30. Jnni 1910 (Spbygmograph von Frank-Petter). 


Über den gegenseitigen Zusammenhang der einzelnen al¬ 
ternierenden Störungen: Der echte Pulsus alternans wird als 
Folge einer Störung im Kontraktionsvermögen des Herzmuskels 
aufgefaßt. Man nimmt an, daß isolierte Schädigung dieser einen 
Grundeigenschaft des Herzens das Phänomen hervorzubringen ver¬ 
mag. Nach H. E. Hering 1 ) handelt es sich um alternierendes 
Auftreten von Hyposystolie, bzw. Asystolie eines Teiles der Herz¬ 
muskulatur. Bei dem im Vorhergehenden beschriebenen Falle ließ 
sich, wenn wir zunächst von der Frage nach dem Kontraktions¬ 
vermögen des Herzens absehen, eine ausgesprochen alternierende 
Schädigung im Leitungsvermögen nachweisen, und man darf daher 
wohl die Frage aufwerfen, wie weit es möglich ist, von dieser Tat¬ 
sache ausgehend, das Alternieren der Kontraktionsgröße zu er¬ 
klären. Durch das Alternieren der Überleitungszeit zwischen 
Vorhof und Ventrikel werden die Abstände zwischen den einzelnen 
Kontraktionen etwas ungleich in der Länge. Bekanntlich steht nun 
die Größe der Systole eines Herzabschnittes in Beziehung zu der 
vorhergehenden Ruhezeit, derart, daß auf eine längere Pause eine 
größere Zusammenziehung folgt, als auf eine kürzere. Es handelt 


1) Münch, med. Wochenschr. 1908 Nr. 27 und Zeitschr. f. exper. Pathol. n. 
Therap. Bd. 7 p. 363 (1909). 
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sich daher darum, im vorliegenden Falle festzustellen, inwieweit 
bei dem Größenwechsel in der Zusammenziehung der einzelnen 
Herzabschnitte eine regelmäßige Beziehung zu der Länge der vor¬ 
hergehenden Pause nachgewiesen werden kann. 

Um dies überblicken zu können, habe ich die Ergebnisse 
meiner Messungen in nebenstehendes Schema eingetragen (Fig. 5). 


Fig. 5. 



Es betragen die Abstände in Hunderstel Sekunden vom Beginn der 
kleinen Vorhofwelle bis zum Beginn der großen Vorhofwelle 55,7 

großen „ „ „ „ „ kleinen „ 51,9 

kleinen Kammerwelle „ „ „ „ großen Kammerwelle 55,8 

großen „ „ „ „ „ kleinen „ 52,3 

Also sowohl die größere Vorhoferhebung, als auch die 
größere Kammererhebung folgen nach der längeren 
Pause. Diese Verschiedenheiten der Abstände sind 
ausschließlich Folge des wechselnden Unterschiedes 
in dem Abstand zwischen Vorliof und Kammer. Denn 
die Länge der Ventrikel welle ist in beiden Fällen die gleiche. 1 ) 
Man wird demnach berechtigt sein, in der Differenz der Abstände 
und somit primär in dem Alternieren der Überleitungszeit 
eine Ursache für das Alternieren der Größe sowohl der 
Vorhof- als auch der Kammerzusammenziehungen zu 
erblicken. Den Größen Wechsel aber allein auf diese Weise zu er- 


1) Es ergibt sich dies: 1) aus der Berechnung, die in doppelter Weise aus¬ 
geführt werden kann (daher findet sich im Schema für die Länge der Ventrikel¬ 
welle noch eine Zahl in Klammern beigefügt, z. B. für die Länge der großen 
Kammererhebung 55,7—15,7 = 40,0 oder 52,3—12,2 = 40,1. 2) aus der direkten 
Ausmessung, die einen nennenswerten Unterschied nicht erkennen ließ. 
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klären, geht nicht an, denn die Längenunterschiede sind im Verhältnis 
gering, die Größenunterschiede aber, besonders am Radialpnls, sehr 
erheblich. Ohne Annahme einer selbständigen Schädigung des 
Kontraktionsvermögens kommen wir nicht ans. Man kann sich aber 
sehr wohl vorstellen, daß das erstgenannte Moment ge¬ 
eignet ist, den Alternans zu unterhalten und zu ver¬ 
stärken. Ich brauche wohl nur darauf hinzuweisen, daß schon 
früher wiederholt Veränderungen des Leitungsvermögens zur Er¬ 
klärung des echten Alternans herangezogen (besonders von Wencke- 
bach 1 2 )), ebenso aber auch von anderer Seite abgelehnt worden 
sind. Daß aber Schädigung der Kontraktilität und des Leitungs¬ 
vermögens zu gleicher Zeit Vorkommen und ihre Wirkungen in 
eigenartiger Weise vereinigen können, zeigen tierexperimentelle 
Untersuchungen, besonders die von W. Straub*), über die Wirkung 
des Antiarins am ausgeschnittenen suspendierten Froschherzen. 
Auch Ri hl konnte bei seinem erstpublizierten Falle beim Menschen 
Alternieren der Überleitung finden. 

Berücksichtigen wir noch folgendes: Nach Hering beruht der 
kleinere Schlag des Alternans auf Asystolie eines Teiles der Herz- 
muskulatur. Ferner ist, nach Straub, bei dem in seinem Kon¬ 
traktionsvermögen geschädigten Herzmuskel die Refraktärzeit ver¬ 
längert; es bleiben Kontraktionen dann aus, wenn die Refraktär¬ 
zeit so lang geworden ist, daß der betreffende Kontraktionsreiz in 
dieselbe fällt. Vereinigen wir die Vorstellungen von Straub und 
Hering miteinander und wenden sie auf unseren Fall an: Bei 
allmählicher Verschlechterung des Kontraktionsvermögens eines 
Teiles der Herzmuskulatur wird für diese die Refraktärzeit verlängert. 
Ist sie gerade so groß geworden, wie die Zeitdauer der kürzeren 
Aktionsperiode eines Herzabschnittes beträgt, aber noch nicht so 
groß wie die der längeren Aktionsperiode, so wird bei der kürzeren 
Periode der betreffende Teil der geschädigten Herzmuskulatur sich 
nicht an der Kontraktion beteiligen. Indem er einen Kontraktions¬ 
reiz überschlägt, erhält er ausgiebige Ruhezeit und spricht beim 
nächsten Reiz wieder an. Wir haben dann bei jedem zweiten 
Schlag partielle Asystolie, abwechselnd des Vorhofs und der Kammer. 
Durch das Verhalten der Überleitungszeit und, von ihr 
abhängig, der zeitlichen Differenzen der Herzperioden wird der 


1) Die Arhythmie als Ausdruck bestimmter Funktionsstörungen des Herzens 
1903 § 42. 

2) Arch. f. exper. Pathol, u. Pharmakol. Bd. 45 (1901) p. 346. 
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Altern ans nicht erzeugt, aber es wird ihm in unserem Falle ge¬ 
wissermaßen der Rhythmus angegeben. Es gilt dies sowohl 
für die Vorhöfe, wie für die Kammern. Diese Deutung wird ge¬ 
stützt durch die Tatsache, daß bei dem Umwechseln des Alternans 
an der Radialis, wie es auf Figur 3 zu sehen ist, in unserem 
Falle auch das Kardiogramm umwechselt, Kardiogrammphasen und 
Pulsphasen stehen also, gemäß den zeitlichen Verhältnissen, in 
fester Beziehung zueinander. 

Nehmen wir, wie im Vorhergehenden ausgeführt wurde, an, 
daß von der Atrioventrikulargrenze aus, vermöge der Schädigung 
des Überleitungsvermögens, sowohl der Alternans der Vorhöfe, wie 
der der Kammern gewissermaßen gelenkt wird, so ist es nun auch 
von Interesse und vielleicht nicht zufällig, daß im vorliegenden 
Falle Extrasystolen (soweit dies durch Aufnahme der Venenkurve 
verifiziert wurde) ebenfalls von der Atrioventrikulargrenze aus 
ihren Ursprung nehmen. Zu Zeiten, wo bei dem Patienten der 
Alternans weniger stark ausgeprägt war, nahm auch die Zahl der 
Extrasystolen ab. Vielleicht haben wir im vorliegenden Falle, 
abgesehen von der mehr verteilten Störung der Muskelkontrak- 
tilität, eine gemeinsame anatomische Schädigung an der 
Atrioventrikulargrenze anzunehmen, die ihrerseits zu ver¬ 
schiedenartigen Störungen in den Funktionen des Herzens führt 

Klinische Bemerkungen : Die Mehrzahl der Fälle, welche als 
echter Pulsus alternans anerkannt sind, betraf Kranke mit hohem 
Blutdruck bei Schrumpfniere. Dies findet sich auch bei der vor¬ 
liegenden Beobachtung. Mackenzie 1 ) gibt an, daß nicht selten 
Pulsus alternans und Angina pectoris zusammen Vorkommen. Mein 
Patient hat bisher über anfallsweise auftretende Schmerzen in der 
Herzgegend nicht zu klagen gehabt. 

Das Auftreten des Pulsus alternans steht nach den bisherigen 
Beobachtungen in gewisser Beziehung zu der Pulsfrequenz. Das 
Alternieren findet sich umso leichter und umso stärker ausgeprägt, 
je schneller die einzelnen Pulse aufeinander folgen. Auch im vor¬ 
liegenden Falle war bei größerer Frequenz der Alternans stärker 
ausgeprägt, als bei geringer. Dies zeigt z. B. ein Vergleich von 
Fig. 1 (Frequenz 120) und Fig. 4 (Frequenz 92). 

Es ist von Interesse, daß durch die Auskultation des Herzens 
nicht festgestellt werden konnte, welchem Schlag der kleinere Puls 


1) Cit. u. Hering, Verhandl. d. Kongr. f. innere Medizin, 1906, p. 162. 
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entsprach. Die Töne waren im ganzen etwas leise, ließen aber 
sonst keine Unterschiede erkennen. 

Der Pnlsns alternans gilt allgemein als ein Zeichen von Herz¬ 
schwäche. Es bestätigt sich dies anch im vorliegenden Falle. Daß 
Herzinsufficienz vorlag, ging aus anderen Zeichen unzweifelhaft 
hervor. Der linke Ventrikel war dilatiert und es konnte Galopp¬ 
rhythmus beobachtet werden. Es fanden sich Stauungsbronchitis, 
Stauungsleber, leichte Ödeme. Die objektiven Symptome der Herz¬ 
schwäche waren übrigens deutlicher als die subjektiven. 

Es wird auf Grund des pharmakologischen Experimentes immer 
wieder davor gewarnt, bei Pulsus alternans Digitalispräparate zu 
geben, da gerade diese Gifte im Tierversuch geeignet sind, einen 
Alternans hervorzurufen. Demgegenüber betont v. Tabora mit 
Nachdruck, daß bei seinem Kranken sowohl durch Strophantus wie 
durch Digitalis jedesmal ein vorzügliches Resultat erzielt wurde, 
wenn auch, der Alternans als solcher nicht schwand. 

Auch bei meinem Kranken erhob sich die Frage, ob man die 
Behandlung auf den Pulsus alternans oder vielmehr auf die un¬ 
zweifelhaft vorhandenen allgemeinen Zeichen von Herzschwäche 
einrichten solle. Ich entschloß mich zu letzterem und der Erfolg 
gab unzweideutig recht. Das erste Mal nach Strophantus, das 
zweite Mal nach Digitalis erfolgte subjektiv wie objektiv aus¬ 
gesprochene Besserung des Zustandes. Der Pulsus alternans selbst 
verschwand freilich nicht, die Unterschiede zwischen den einzelnen 
Wellen wurden aber weniger groß (vgl. Fig. 3 vor und Fig. 4 
nach Digitalis). Auch die Zahl der Extrasystolen verringerte sich. 
Zwischendurch hatte der Kranke das zur Beseitigung des Alter¬ 
nans empfohlene Chinin erhalten. Zweimal täglich 0,2, 8 Tage 
lang, aber mit durchaus negativem Erfolg. Allgemeinbefinden wie 
Alternans hatten sich währenddem verschlechtert 1 ) 

Da also meine therapeutischen Erfahrungen mit denen von 
Tabor a durchaus übereinstimmen, kann ich nur dringend raten, 
sich durch das Bestehen eines echten Alternans nicht abhalten zu 
lassen, Digitalispräparate zu geben, falls die sonstigen Indikationen 
hierfür vorhanden sind. Genaue Kontrolle wird hier aber wohl be¬ 
sonders angezeigt sein, um nicht die optimale Menge des Präpa¬ 
rates zu überschreiten. 

1) Am 30. August sah ich den Kranken wieder. Der Alternans ist unver¬ 
ändert vorhanden (Beobachtungsdauer von 2*/* Monaten). Mittleres Allgemein¬ 
befinden, nach Strophantus jedesmal mehrwöchentliche Bessernng, so daß der 
Patient seinen Bnreandienst versehen kann. 
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Auch beim Vorhandensein von Leitungsstörungen wird vor 
Digitalis gewarnt. Yolhard 1 ) hat aber gezeigt, daß in gewissen 
Fällen von Dissoziation das Medikament mit Vorteil gegeben werden 
kann. In meinem Falle wirkte Digitalis günstig, obwohl außer der 
Störung der Kontraktilität des Herzens noch eine alternierende 
Überleitungsstörung nachzuweisen war. 

Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse. 

Bei einem 65jährigen Kranken mit Schrumpfniere, Arterio¬ 
sklerose und Herzschwäche findet sich ein echter Pulsus alternans. 

Die Analyse der Kurven ergibt folgendes: 

Die kleinere Welle ist am Radialpuls ausgesprochen nachzeitig. 

Am Kardiogramm findet sich Alternieren der Ventrikel, der 
Vorhöfe und der Überleitungszeit. Arterienpuls und Kammern al¬ 
ternieren gleichsinnig, Vorhöfe und Überleitungszeit ihnen ent¬ 
gegengesetzt. 

Die kleinere Ventrikel welle steht der vorhergehenden größeren 
Ventrikelwelle etwas näher als der folgenden. Es ist dies aber 
nicht durch eine Verfrühung der kleinen, sondern durch eine Ver¬ 
spätung der großen Welle bedingt und eine Folge des Altemierens 
der Überleitungszeit. 

Die Verspätung der Vorhofswelle an der Vene, gegenüber der 
Vorhofswelle am Spitzenstoß, ist bei den kleineren Vorhofkontrak¬ 
tionen erheblicher, als bei den großen. Die Anspannungszeit der 
Herzkammern ist bei den kleineren Kontraktionen länger, als bei 
den größeren. Infolge des Zusammenwirkens dieser beiden Momente 
entspricht der Abstand a—c an der Venenkurve im vorliegenden 
Falle durchaus nicht der Dauer der Überleitungszeit. 

Es läßt sich an der Hand der Extraverspätung nachweisen, 
daß die zweite Welle an der Venenkurve in unserem Falle als 
Carotiswelle, nicht als Kammerklappenwelle aufgefaßt werden muß. 

Die Extraverspätung des kleinen Pulses an der Radialarterie 
ist hier ausschließlich durch verlangsamte Fortleitung im Arterien¬ 
system zu erklären. 

Es finden sich atrioventrikuläre Extrasystolen. Die Extra¬ 
systolen fallen je nachdem auf den kleinen oder den großen Schlag 
des Alternans. 

Im Anschluß an die Extrasystolen, die auf den großen Alter- 
nansschlag fallen, wechselt der Alternans, am Puls wie am Herzen, um. 

1) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 97 (1909) p. 348. 
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Man darf im vorliegenden Falle wohl annehmen, daß durch 
das Alternieren der Überleitungszeiten nnd der hiervon abhängigen 
Verschiebung der zeitlichen Abstände, dem Alternans, sowohl der 
Vorhöfe als der Kammern, der Rhythmus angegeben, das Alternieren 
unterhalten nnd verstärkt wird. 

Das Auftreten des Pnlsus alternans ist hier, wie auch in anderen 
Fällen, ein Zeichen von Herzschwäche. 

Der Zustand des Kranken wurde dnrch Digitalis und Stro- 
phantus zweifellos günstig beeinflußt, Man soll sich dnrch die Er¬ 
fahrungen des Tierversuchs nicht abhalten lassen, bei bestehendem 
Pulsus alternans Digitalispräparate zu verordnen, falls sonst die 
Indikationen hierfür gegeben sind. 
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Über induzierte elektrische Phänomene am menschlichen 
Körper und darauf beruhendes Tönen der Haut. 

Von 

Professor Johannes Müller in Nürnberg. 

Bei einer 36 jährigen, an Nephritis leidenden Frau von gutem 
Ernährungszustand hatte sich ziemlich rasch ein beträchtlicher 
allgemeiner Hydrops entwickelt. Gelegentlich einer Krankenvisito 
fuhr ich mit dem Finger zur Prüfung der Hautspannung leicht 
über die Brust der Patientin und hatte dabei eine ganz eigentüm¬ 
liche Empfindung in meinen Fingerspitzen, als ob ich schwach 
faradisiert würde oder eine vibrierende Platte berührte. Die nähere 
Untersuchung dieses Phänomens ergab, daß es sich tatsächlich um 
ein Vibrieren der durch meinen streichenden Finger in Schwin¬ 
gungen geratenden Brusthaut der Kranken handelte und zwar um 
regelmäßige Schwingungen, wie der sofort unternommene Versuch, 
diese Schwingungen durch Aufsetzen eines Stethoskops dem Ohr 
wahrnehmbar zu machen, ergab. Die Haut ließ während des Strei¬ 
chens einen kräftigen tiefen Ton von musikalisch bestimmbarer 
Höhe wahrnehmen, etwa wie von einem im Zimmer fliegenden 
Brummer. Einer meiner Assistenten verglich den Ton mit dem 
eines Cellos. 

Nun ist es bekannt, daß man durch Streichen der Haut aus- 
kultierbare Geräusche erzeugen kann, und man hat diese durch 
Streichen erzeugten Geräusche bei der vor einigen Jahren ziemlich 
verbreitet gewesenen Friktionsmethode zur Abgrenzung der ein¬ 
zelnen Organe gegeneinander zu benutzen versucht. Solche durch 
Streichen mit dem Finger oder einem anderen geeigneten Instru¬ 
ment an beliebigen Hautstellen erzeugbare Geräusche haben aber 
durchaus den Charakter der Reibe- und Schabegeräusche und sind 
als mehr weniger ungleichmäßige, kratzende oder schabende akusti¬ 
sche Erscheinungen ohne bestimmbare Tonhöhe scharf zu trennen 
von dem in unserem Falle beobachteten Phänomen, das nach dem an- 
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genehmen reinen Ton von gut bestimmbarer Höhe auf ganz regel¬ 
mäßigen Schwingungen in Form stehender Wellen beruhen muß. 
Daß bei unserer Kranken die Haut tatsächlich auf größere Strecken 
in Schwingungen geriet, konnte leicht dadurch festgestellt werden, 
daß während des Streichens eine zweite Person in der Umgebung 
die Haut mit dem Finger auf Vibration untersuchte oder mittels 
Stethoskops auskultierte. Auf diese Weise konnte man an der 
Brusthaut die Ausdehnung der Schwingungen bis 20 und 30 cm 
weit vom Ort der Erregung nachweisen. Die Patientin, welche 
selbst von dem Tönen nichts hörte, empfand die Schwingungen als 
ein Gefühl von Pelzigsein und konnte so die mit Tönen verbun¬ 
denen Berührungen der Haut sehr genau von gewöhnlichen Be¬ 
rührungen unterscheiden. 

Die Versuche, näheren Aufschluß über die Natur und Ursache 
dieses eigenartigen Phänomens zu erhalten, stießen zunächst auf 
Hindernisse, denn es handelte sich anscheinend um eine überaus 
flüchtige, geradezu launenhafte Erscheinung. So war es auffallender¬ 
weise anfänglich nur mir möglich, das Tönen zu eizeugen. Eine 
Reihe meiner Assistenten und Praktikanten versuchten es vergeb¬ 
lich; bei ihnen kam es nur zu dem bekannten Schabgeräusch, von 
Vibrieren oder Tönen war nichts zu merken. Auch hatte die 
Kranke nur bei meinem Streichen die Empfindung des Pelzigseins 
der Haut Aber auch mir gelang die Tonerzeugung nicht regel¬ 
mäßig und nicht an jeder Stelle der Brust- und Halshaut Die 
Fähigkeit des Schwingens schien sich an einzelnen Stellen zu er¬ 
schöpfen ; ich mußte den Platz wechseln, um die Vibrationen wieder 
zu erzeugen. Das Phänomen war bei der genannten Kranken auch 
nur an einem Vormittage zu beobachten. Schon am Abend ver¬ 
mochte ich es nicht mehr zu erzeugen, ebensowenig andere. Und 
alle meine Bemühungen, es in den folgenden Tagen und Wochen 
wieder hervorzurufen, blieben erfolglos, obwohl im Zustand der 
Kranken und auch an deren Hydrops sich kaum etwas änderte. 
Ich versuchte es mit feuchtem, sowie mit Alkoholäther stark ge¬ 
trocknetem, oder mit Kolophonium eingeriebenem Finger und mit 
anderen elastischen Streichapparaten, alles umsonst Stets kam es 
nur zu dem gewöhnlichen Schabegeräusch. 

Ebensowenig gelang es mir, trotz zahlreicher Versuche, an 
anderen hydropischen Kranken das Tönen der Haut zu erzeugen. 
Ich mußte danach annehmen, daß mehrere besondere und nur 
selten zusammentreffende Umstände zum Auftreten des Phänomens 
nötig seien. 
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Erst nach längerem Sachen gelang es mir, einen weiteren 
Kranken mit „tönender Haut“ zu finden. Es war ein ca. 30 jähriger, 
wohlgenährter Tagelöhner mit Ischias, bei dem ich kurz nach dem 
Entblößen an der Haut der Brust und seitlichen Rumpfgegenden 
ein sehr deutliches Vibrieren und Tönen durch leises Streichen 
mit dem Finger erzeugen konnte. Bei diesem Falle gelang es 
auch einer Reihe anderer Untersucher, das Phänomen zur Erschei¬ 
nung zu bringen, besonders leicht, wenn die Radialseite des Zeige¬ 
fingers oder Ulnarseite des kleinen Fingers zum Streichen benutzt 
wurde. Der Ton zeichnete sich wieder durch eine angenehme 
Rundheit aus, war tief, wie bei dem ersten Fall und hatte keine 
Spur von schabendem oder kratzendem Charakter. 

Auch bei diesem Kranken handelte es sich um eine noch 
jugendlich elastische, zarte und durch Adipositas gut gespannte 
Haut Auch hier war das Phänomen von flüchtiger, launischer Art 
Wir kamen aber mit der Begründung insofern einen Schritt weiter, 
als wir feststellen konnten, daß in erster Linie eine vollkommene 
Trockenheit der Haut der Versuchsperson sowohl als des Fingers 
der untersuchenden d. h. streichenden Person zur Erzeugung der 
Erscheinung notwendig war. Dieser Patient war sehr zum Schwitzen 
geneigt und wir konnten an ihm mit Sicherheit beobachten, daß 
das geringste Feuchtwerden der Haut das Tönen an Stellen, die 
vor dem Schwitzen sehr deutlich getönt hatten, sofort verschwinden 
und statt dessen das bekannte Schabegeräusch auftreten ließ. 

Im übrigen blieb das Phänomen des Hauttönens noch unauf¬ 
geklärt. Man mußte an Verhältnisse denken, welche dem Auf¬ 
treten regelmäßiger Schwingungen der Haut besonders günstig 
sind: Elastizität und gute Spannung der Haut bei nicht zu straffer 
Befestigung auf der Unterlage, und die Rolle des leise streichen¬ 
den Fingers stellte ich mir vor als die eines Geigenbogens, der 
die Saite durch gleichmäßiges Anstreichen zum Klingen bringt, 
während ungeschicktes, ungleichmäßiges Führen desselben ein 
häßliches, unebenes Geräusch erzeugt. Die Schwingungen können 
nur als longitudinal, in der Ebene der Haut und in der Richtung 
des Streichens erfolgend, angenommen werden. Warum aber ein¬ 
zelne Individuen das Hauttönen zeigten, andere nicht, wurde erst 
gelegentlich von Durchleuchtungen mit Röntgenstrahlen aufgeklärt. 

Streicht man Personen während der Durchleuchtung mit dem 
Finger über die Haut, so bemerkt man ein sehr deutliches Haut¬ 
zittern und empfindet zugleich leise elektrische Schläge in dem 
streichenden Finger, auch wenn jede Berührung der Versuchsperson 
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mit den elektrischen Leitungen usw. genauestens vermieden ist. 
Ja, eine Isolierung durch Stellen der Versuchsperson auf Kautschuk¬ 
oder Glasplatten verstärkt die Erscheinung. Auskultiert man gleich¬ 
zeitig mit dem Stethoskop, so hört man regelmäßig ein sehr deut¬ 
liches Brummen oder Schnurren, dessen Tonhöhe dem Schnurren 
des betreffenden Unterbrechungsapparates genau entspricht. Das 
Hautzittern bleibt unverändert bestehen, auch wenn man durch 
Zwischenschalten von Bleiplatten die Einwirkung der Röntgen¬ 
strahlen auf den Körper ausschaltet. Es muß sich also um eine 
Wirkung der in der Röntgenröhre stattfindenden elektrischen Ent¬ 
ladungen auf den Körper der davor stehenden Person handeln und 
da ein direkter Kontakt nicht besteht, so ist eine Induktions¬ 
wirkung auf den Körper anzunehmen. 

Nach diesen Beobachtungen lag es sehr nahe, den mensch¬ 
lichen Körper in den Sekundärkreis eines Induktionsapparates ein¬ 
zuschalten und auf Hauttönen zu untersuchen. In der Tat ist das 
Phänomen in schönster Deutlichkeit und ganz regelmäßig wahrzu¬ 
nehmen, wenn man den Körper des Untersuchten mit dem einen 
Pol eines Induktoriums mittels großer Plattenelektrode ver¬ 
bindet, während der Untersucher die andere Elektrode in eine 
Hand nimmt oder sonst in geeigneter Weise mit seinem Körper 
verbindet. Streicht der Untersucher nun leise mit einem Finger 
der anderen Hand über die Haut des zu Untersuchenden, so wird 
sofort das Vibrieren der Haut und bei der Auskultation der Ton 
wahrnehmbar. Bei einem kräftigen Induktorium kann der Ton 
sogar auf die Entfernung gehört werden. Es empfiehlt sich über¬ 
haupt, bei Anstellung dieses Versuches einen kräftigen Apparat 
zu benutzen. Durchaus notwendig zum Gelingen auch dieses Ex¬ 
perimentes ist wieder, daß die Haut des Untersuchten und die Finger 
der streichenden Person absolut trocken sind. Bei der geringsten 
Feuchtigkeitsbildung durch Tätigkeit der Schweißdrüsen ver¬ 
schwindet Ton und Vibration sofort und an ihre Stelle tritt das 
bekannte faradische Prickeln oder Stechen an den berührten Haut¬ 
stellen auf, während bei trockener Haut nur ein Vibrationsgefühl 
besteht. 

Ferner konnte mit aller Deutlichkeit festgestellt werden, daß 
die Höhe des gehörten Hauttones durchaus der Tonhöhe entsprach, 
welche durch die Schwingungen des unterbrechenden Hammers am 
Induktorium erzeugt wurde. Vermehrung oder Verminderung der 
Schwingungszahl des Hammers ließ ganz entsprechend die Ton¬ 
höhe an der Haut steigen oder sinken. Auf diese Weise ist es 
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möglich, bestimmte Tonhöhen nnd Tonfolgen in der Hant zn er¬ 
zengen und man kann die Hant eine Melodie singen lassen, wenn 
man die Unterbrechungszahlen des primären Stromkreises ent¬ 
sprechend zu variieren imstande ist. 

Diese Versuche mit Einschaltung der beiden Versuchspersonen 
in einen sekundären Stromkreis lieferten sehr deutliche und regel¬ 
mäßige Resultate. Hinderlich wird nach meinen bisherigen Er¬ 
fahrungen nur Schwitzen der Haut, das ich aber bei der Demon¬ 
stration durch Verabreichung von Atropin und Abreiben der be¬ 
treffenden Hautstellen mit Äther hinreichend bekämpfen konnte. 
Es bedarf nämlich durchaus nicht einer in größeren Tropfen auf¬ 
tretenden Schweißsekretion, sondern es genügen schon die mini¬ 
malen mit Auge oder durch das Gefühl kaum wahrnehmbaren 
Durchfeuchtungen der Haut, welche bei psychischen Erregungen 
regelmäßig sich einstellen, um die Haut an den Ausführungsgängen 
der Schweißdrüsen für den elektrischen Strom besser leitungsfähig 
und damit zur „Ton“erzeugung unfähig zu machen. 

Nachdem diese Erfahrungen auf elektrische Vorgänge beim 
„Hauttönen“ hingewiesen hatten, mußte ich nach Elektrizitäts- 
qnellen bei jenen Personen suchen, die das anscheinend primäre 
Hauttönen gezeigt hatten. Ich dachte zunächst an atmosphärische 
elektrische Einflüsse und glaubte in einer kalten, trockenen Luft 
und Schneefall (die ersten Beobachtungen wurden im Januar dieses 
Jahres gemacht) Faktoren zu sehen, welche dem Auftreten von 
Reibungselektrizität an der Haut günstig seien. Es zeigte sich 
aber, daß auch bei diesen Personen es sich nicht um Reibungs-, 
sondern um induzierte Elektrizität handelte. Es war mir bis dahin 
entgangen, daß die beiden Personen mit anscheinend primären 
Hauttönen elektrische Thermophore zum Zwecke lokaler Wärme¬ 
wirkung in ihren Betten hatten. Diese jetzt viel benutzten Ther¬ 
mophore *) bestehen bekanntlich aus einem als Widerstand dienenden, 
in vielfachen Windungen liegenden und gut isolierten Draht, der 
in Form einer Platte auf die zu wärmende Körperstelle gelegt 
wird. Ein Vorschaltwiderstand ermöglicht, drei verschiedene Wärme¬ 
grade zu erzielen. Diese Thermophore sind außerordentlich bequem 
und bei den Kranken sehr beliebt. 

Eine Speisung des Thermophors mit Gleichstrom kann zu einer 
Induktionswirkung keinen Anlaß geben. Anders bei Wechselstrom, 


1) Im Nürnberger Krankenhaus werden meist die Ton der Allgemeinen 
Elektrizitätsgesellschaft hergestellten Thermophore benutzt. 
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wie er hier in Nürnberg von der städtischen Zentrale geliefert 
wird. Die wechselnden Phasen dieser Stromart können induzierend 
wirken und eine solche Induktionswirkung muß man in unserem 
Falle auch auf den menschlichen Körper annehmen. Direkte Über¬ 
leitungen von Elektrizität sind ausgeschlossen, denn auch nach 
Umhüllung des Thermophors mit einer wollenen Decke oder einemi 
Gummituch waren die Wirkungen auf die Haut nachweisbar. 

Nachdem die Quelle des Hauttönens festgestellt war, konnte 
ich das Phänomen systematisch bei verschiedenen Personen ver¬ 
folgen. Während bei der direkten Schaltung des Körpers in den 
sekundären Stromkreis eines Induktoriums das Phänomen in der 
Mehrzahl der Versuche leicht wahrzunehmen ist, fand ich dies bei 
Anwendung des Thermophors nur bei ziemlich wenigen Personen 
deutlich ausgeprägt. Das Versagen ist meist durch Hautfeuchtig¬ 
keit, manchmal durch eine zum Schwingen ungeeignete, dicke, auf 
der Unterlage zu stark befestigte Haut bedingt Augenscheinlich 
ist die Menge elektrischer Energie, welche von dem Thermophor 
auf den menschlichen Körper übergeht, eine äußerst geringe und 
bringt nur unter günstigen Verhältnissen das Tönen hervor. Der 
Energieverbrauch des Thermophors selbst gestaltet sich nach einer 
im hiesigen städtischen Elektrizitätswerk ausgeführten Messung 


folgendermaßen: 

Energieverbrauch in 

Watt bei 115 Volt 

Widerstand in kaltem 
Zustand (18° C) 

Schaltung 0 

— 

— 

* 1 

14,5 Watt 

895 Ohm 

» 2 

28,5 „ 

439 „ 

* 3 

58,0 „ 

224 „ 


Bei meinen Versuchen hatte ich stets die Schaltung 3 gewählt, 
die Schaltungen 1 und 2 ergaben keine deutlichen .Resultate. 

Das Hautzittern und -tönen ist stets an der Haut der Brust 
und des Bauches am deutlichsten wahrnehmbar. Schwerer oder 
gar nicht auszulösen ist es an der dickeren und straffer aufsitzenden 
Haut der Extremitäten und des Kückens. Selbst wenn das Ther¬ 
mophor unter den Beinen liegt, habe ich doch immer an der Brust- 
und Bauchhaut das Hauttönen am deutlichsten gefunden. Am 
besten hörbar wird das Tönen, wenn man in der Richtung vom 
Stethoskop fort, also radial, streicht, während eine tangentiale 
Richtung viel schwächer wirkt. Dies hängt jedenfalls damit zu¬ 
sammen, daß die Hautschwingungen sich am besten in der Richtung 
der stärksten Hautspannung fortpflanzen. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 100. Bd. 41 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



638 


Müll kb 


Aus dem Gesagten geht hervor, daß das Hauttönen bei An¬ 
wendung der Thermophore von mir als eine elektrische Induktions¬ 
wirkung auf den Körper aufgefaßt wird. Einen Beweis, daß auf 
der Körperoberfläche sich elektrische Vorgänge abspielen, sehe ich 
in dem Umstande, daß das Hauttönen bei Isolierung des Körpers 
durch Lagern auf eine Gummidecke stärker hervortritt, während 
eine Ableitung durch Anfassen der eisernen Bettstelle oder neben¬ 
stehender Personen das Phänomen sofort abschwächt. 

Ferner konnte der direkte Nachweis einer elektrischen Ladung 
der Haut erbracht werden. Herr Geheimrat Wien hatte die 
Freundlichkeit, im Würzburger physikalischen Institut eine direkte 
Messung mit dem Thomson’sehen Quadrantelektrometer für mich 
vorzunehmen. Die ableitende Elektrode lag auf der Brust der auf 
einem Isolierschemel stehenden Versuchsperson, während auf dem 
Rücken der durch eine Wechselstrommaschine gespeiste Thermo¬ 
phor befestigt war. In mehreren Versuchen wurden auf der Brust¬ 
haut Spannungen von 30 Volt gefunden, die sofort verschwanden, 
wenn die isolierte Versuchsperson von einer anderen berührt wurde. 
Dadurch war der direkte Nachweis des Auftretens elektrischer 
Energie auf der Körperoberfläche unter dem Einfluß der im Ther¬ 
mophor zirkulierenden Ströme geliefert. 

Wenn auch nach dem Mitgeteilten kein Zweifel bestehen 
kann, daß bei dem Phänomen des Hauttönens elektrische Vorgänge 
eine Rolle spielen, so ist bisher noch unerörtert geblieben, auf 
welche Weise die Elektrizität das Vibrieren und Tönen der Haut 
bewirkt Beides läßt sich nur beim Streichen der Haut durch 
den Finger einer zweiten Person wahrnehmen; wenn nicht ge¬ 
strichen wird, hört man auch nichts. Überzieht man den strei¬ 
chenden Finger mit einer isolierenden Gummihaut, so tritt das 
Phänomen nicht auf, ebensowenig wenn man statt des Fingers 
einen Glasstab oder eine Siegellackstange nimmt. Es gehört also 
ein die Elektrizität bis zu einem gewissen Grade leitender Körper 
zur Erzeugung des Vibrierens. 

Wie kann nun Elektrizität beim Streichen über die Haut ein 
Vibrieren der letzteren erzeugen ? Soweit meine Kenntnisse reichen, 
liegen hierher gehörige Beobachtungen bisher nicht vor. Um 
reibungselektrische Vorgänge an der Haut, wie sie von Harnack, 
Sommer, Fürstenau u.a. x ) beschrieben worden sind, kann es 


1) Siehe Sommer, Die Natur der elektrischen Vorgänge an der Hant, be¬ 
sonders der Finger. Münchener medizin. Wochenschr. Nr. 251, 1905. Hier auch 
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«ich nicht handeln, da das Phänomen stets nur bei Einwirkung von 
dynamischer Elektrizität (Sekundärstrom des Röntgen-Induktoriums, 
Wechselstrom) zur Beobachtung kommt.' Ich nehme, wie schon 
«rwähnt, eine Induktionswirkung auf den menschlichen Körper von 
dem in seine Nähe gebrachten Stromkreis an. Die Vorgänge sind 
im Prinzip die gleichen wie bei der sög. ; Arsonvalisation, nur daß 
es sich bei dem Thermophor nicht um so hochgespannte und so 
-hoch frequente Ströme handelt. Die -Spannungen eines modernen 
Röntgen-Induktoriums sind allerdings auch bedeutend, bis 50000 Volt 
und darüber. Von den durch Induktion im menschlichen Körper 
entstandenen elektrischen Vorgängen hat dieser keine Empfindung, 
da der Körper einen in sich geschlossenen Deiter darstellt Wahr¬ 
genommen werden die elektrischen Vorgänge erst, wenn man bei 
der Arsonvalisation dem Betreffenden eine Ge iß letsche Röhre in 
-die Hand gibt, die dann ohne irgendeinen direkten Kontakt mit 
elektrischen Leitungen zu leuchten beginnt Auch vor dem Röntgen¬ 
apparat kann man das Leuchten der Geißlerröhren beobachten, 
wenn man sie der durchleuchteten Person in die Hand gibt, so 
daß diese den einen Zuführungsdraht berührt. Das andere Ende 
der Röhre berührt man selbst. Ohne diese Ableitung konnte ich 
kein Aufleuchten der Geißlerröhre beobachten. Die Röhre darf 
nicht zu lang sein, weil es sich nicht um große Spannungen 
handelt. Gelingt es nicht, das Leuchten durch die gafoze Röhre 
zu erzielen, so tritt es doch beim Anfassen der Röhre nahe der 
Körperoberfläche der Versuchsperson auf. • 

Während sich bei diesen Versuchen die elektrische Ladung 
•der Körperoberfläche in dem Aufleuchten der Geißler-Röhre offen¬ 
bart, äußert sie sich beim Streichen in Vibration resp. Tönen. Wie 
kommt es aber zum Vibrieren und Tönen? Man könnte daran 
denken, daß unter dem Einfluß der einzelnen Induktionsströme 
Spannungsänderungen der Haut durch direkte Einwirkung auf die 
kontraktilen Elemente der Haut, die Musculi arrectores, hervor¬ 
gerufen würden. Diese Erklärung ist jedoch abzulebnen. Ab¬ 
gesehen davon, daß diese glatten Muskelfasern wohl kaum so rasch 
und häufig mit Kontraktion und Erschlaffung reagieren können, 
wie es die Erzeugung höherer Töne verlangt, und daß man von 
dem Auftreten einer Gänsehaut nichts wahrniramt, müßte dann das 
Vibrieren auch bei ruhendem Finger auftreten. Dies ist aber 

die bezügliche Literatur. — Sommer u. Fürstenau, Die elektrischen Vor¬ 
gänge an der menschlichen Haut. Klinik für psychische und nervöse Krank¬ 
heiten, herausgegeben von Sommer, Bd. 1 Heft 3. 

41* 
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nicht der Fall. Stets habe ich nur durch Streichen der Haut das 
Tönen hervorrufen können. Es ist also eine Erklärung zu geben, 
die das Streichen berücksichtigt 

Ich kann mir bis jetzt nur folgende Vorstellung, welche ich 
lediglich als Versuch einer Erklärung betrachte, machen: 

Wird der Körper der Versuchsperson durch die einzelnen 
Wechselstromphasen jedesmal elektrisch aufgeladen, so muß der 
Körper wiederum den streichenden Finger des Experimentators, 
der durch seine trockene Epidermis ziemlich gut isoliert ist, jedes¬ 
mal induzieren und wird den Finger bei gleichnamiger Ladung 
ein wenig abstoßen, bei ungleichnamiger ein wenig anziehen. Ist 
der Finger in streichender Bewegung und hält dabei die Haut in 
einer gewissen Spannung, so wird bei jedesmaliger Anziehung des 
Fingers dieser fester auf die Haut gedrückt, dadurch seine Reibung 
vermehrt und infolgedessen die Spannung der Haut gesteigert 
Beim Nachlassen der Reibung im Augenblick des Verschwindens 
der elektrischen Induktion wird auch die Haut nicht mehr so stark 
gespannt gehalten werden und unter dem Finger ein kleines Stück¬ 
chen der Ruhelage entgegen schwingen. Bei der nächsten Induk¬ 
tion wiederholt sich das Spiel und die Haut muß wieder etwas 
stärker gespannt werden. Findet zunächst eine Abstoßung zwischen 
Körperoberfläche und Fingerspitze statt, so beginnt das Spiel mit 
einer Verminderung der Reibung, - ist aber sonst im Grunde das 
gleiche. Das Resultat muß immer sein, daß die Haut beim Strei¬ 
chen entsprechend der Häufigkeit der elektrischen Induktionen ab¬ 
wechselnd stärker oder schwächer gespannt wird und so in ein 
Vibrieren resp. Tönen gerät Es ist klar, daß die Tonhöhe von 
der Zahl der Induktionen abhängig sein muß. 

Hiermit mögen meine Mitteilungen über „Hauttönen“ ihren 
vorläufigen Abschluß finden. Es ist Aufgabe weiterer Untersu¬ 
chungen, festzustellen, ob meine Annahme von der Entstehung des 
„Tönens“ richtig ist. Von Interesse ist nicht nur die Tatsache, 
daß die Haut zur Tonbildung befähigt ist, sondern auch, daß bei 
den jetzt so häufig angewandten elektrischen Wärmeapplikationen 
und den Röntgenapparaten bemerkenswerte elektrische Einwir¬ 
kungen auf den behandelten Körper stattfinden, die bisher ganz 
unbeachtet geblieben sind. Ob diesen eine physiologische oder 
klinische Bedeutung zukommt, muß die Zukunft lehren. 
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